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陕西省铜川地区妊娠妇女血清甲状腺激素水平 
参考范围的建立及临床应用

周莉莉，刘　栋，宋宏庆（铜川市人民医院检验科，陕西铜川  727000）

摘　要：目的　建立陕西省铜川地区妊娠妇女血清甲状腺激素水平参考范围，为铜川地区临床诊治妊娠妇女甲状腺疾

病提供参考依据。方法　①回顾性分析 2017 年 6 月 1 日～ 2020 年 10 月 31 日在铜川市人民医院进行甲状腺激素水

平检查的健康妇女样本，按照标准筛选后纳入 9 442 例，其中对照组（T0）3 169 例，早孕组（T1）2 642 例，中孕组

（T2）1 895 例和晚孕组（T3）1 736 例。使用西门子 ADVIA centaur XP 全自动化学发光免疫分析仪检测受试者血清中

的促甲状腺激素（thyroid stimulating hormone，TSH）、总三碘甲状腺原氨酸（total triiodothyronine，TT3）、甲状腺素

（total thyroxine hormone，TT4）、游离三碘甲状腺原氨酸（free triiodothyronine，FT3）和游离甲状腺素（free thyroxine 
hormone，FT4）水平。②使用该研究建立的参考范围和《妊娠及产后甲状腺疾病诊治指南》第二版提供的参考范围，

对纳入人群进行筛查，比较不同孕期甲状腺疾病的检出率。结果　①妊娠三期血清甲状腺激素水平不同，早、中、晚期

和对照组 TSH 参考范围分别为 1.64（0.06 ～ 6.74） mIU/L，1.94（0.06 ～ 5.80） mIU/L，2.35（0.74 ～ 4.71 ）mIU/L 和 2.42
（0.55 ～ 7.59） mIU/L；TT3 分别为 2.01（1.30 ～ 3.24） nmol/L，2.51（1.62 ～ 3.71） nmol/L，2.44（1.48 ～ 3.53 ）
nmol/L 和 1.69（1.16 ～ 2.39） nmol/L；TT4 分别为 131.30（77.83 ～ 230.80 ）nmol/L，159.40（96.60 ～ 246.20 ）nmol/L，

155.30（92.10 ～ 247.00） nmol/L 和 104.40（65.10 ～ 152.70） nmol/L；FT3 分别为 4.89（4.00 ～ 6.12 ）pmol/L，4.59（3.65 ～ 
5.79 ）pmol/L，4.02（3.22 ～ 4.96 ）pmol/L 和 5.04（3.97 ～ 6.19 ）pmol/L；FT4 分别为 14.33（11.16 ～ 19.23 ）pmol/L，

13.64（10.22 ～ 18.55） pmol/L，12.84（10.05 ～ 20.09 ）pmol/L 和 14.81（11.54 ～ 17.20） pmol/L。TSH 在妊娠期低于

非妊娠期，早孕期最低，中晚孕期有逐渐回升趋势；TT3 和 TT4 在整个妊娠期高于未妊娠期；FT3 和 FT4 在整个妊娠

期低于未妊娠期。四组间 TSH，TT3，TT4，FT3 和 FT4 比较，差异均有统计学意义 (Z=457.225 ～ 2 927.436，均 P ＜ 0.05)。
②相较于《指南》中的通用参考范围，使用新建的参考范围时，妊娠期单纯低甲状腺素血症、妊娠期亚临床甲减和妊娠

期临床甲减的检出率低于应用《指南》中通用参考范围的检出率（χ2=9.218 ～ 60.437，均 P ＜ 0.01），而妊娠期甲状腺

毒症的检出率高于应用《指南》中通用参考范围的检出率（χ2=7.559 ～ 8.199，均 P ＜ 0.01），差异均有统计学意义。

结论　使用非本地区参考范围可能导致甲状腺疾病的误诊和漏诊，建立区域和方法特异的妊娠妇女血清甲状腺激素水平

参考范围很有必要。
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Establishment and Clinical Application of Reference Intervals of Serum 
Thyroid Hormone Level of Pregnant Women in Tongchuan 

ZHOU Li-li, LIU Dong, SONG Hong-qing 

（Department of Clinical Laboratory, Tongchuan People’s Hospital, Shaanxi Tongchuan  727000, China）

Abstract:  Objective　To establish the reference intervals of serum thyroid hormone level of pregnant women in Tongchuan,so 
as to provide reference basis for clinical diagnosis and treatment of thyroid diseases during pregnancy. Methods　 ① A retro-
spective analysis was made on the samples of healthy women who underwent thyroid hormone level examination in Tongchuan 
People’s Hospital from June 1, 2017 to October 31, 2020. 9 442 cases were included after screening according to the standard, of 
which the control group (T0) 3 169 cases, 2 642 cases in early pregnancy group (T1), 1 895 cases in middle pregnancy group (T2) 
and 1 736 cases in late pregnancy group (T3). The serum thyroid stimulating hormone (TSH), total triiodothyronine (TT3), total 
thyroxine hormone (TT4), free triiodothyronine (FT3) and free thyroxine hormone (FT4) were detected by ADVIA centaur XP 
automatic luminescence immune analyzer. ② Using the reference intervals established by this study and the reference intervals 
provided by the guide(Chinese Medical Association Guideline on diagnosis and management of thyroid diseases during 
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pregnancy and postpartum (2nd edition) to screen and compare the detection rates of thyroid diseases in different pregnancy 
periods for the included population. Results　 ① The levels of serum thyroid hormones were different among three periods of 
pregnancy women. Reference interval of TSH were 1.64（0.06 ～ 6.74） mIU/L，1.94（0.06 ～ 5.80） mIU/L，2.35（0.74 ～ 
4.71 ）mIU/L and 2.42（0.55 ～ 7.59） mIU/L respectively in the early pregnancy, middle pregnancy, late pregnancy and 
control group.TT3 were 2.01（1.30 ～ 3.24） nmol/L，2.51（1.62 ～ 3.71） nmol/L，2.44（1.48 ～ 3.53 ）nmol/L and 1.69
（1.16 ～ 2.39） nmol/L, respectively. TT4 were 131.30（77.83 ～ 230.80 ）nmol/L，159.40（96.60 ～ 246.20 ）nmol/L，

155.30（92.10 ～ 247.00） nmol/L and 104.40（65.10 ～ 152.70） nmol/L, respectively. FT3 were 4.89（4.00 ～ 6.12）pmol/L，

4.59（3.65 ～ 5.79 ）pmol/L，4.02（3.22 ～ 4.96 ）pmol/L and 5.04（3.97 ～ 6.19 ）pmol/L, respectively. FT4 were14.33
（11.16 ～ 19.23 ）pmol/L，13.64（10.22 ～ 18.55 pmol/L，12.84（10.05 ～ 20.09 ）pmol/L and 14.81（11.54 ～ 17.20） 
pmol/L, respectively.TSH in pregnancy was lower than that in non-pregnancy, the lowest in early pregnancy, and the trend of 
gradual recovery in middle and late pregnancy. TT3 and TT4 were higher during the whole pregnancy than before pregnancy. 
FT3 and FT4 were lower in the whole pregnancy than before pregnancy. Comparison of TSH, TT3, TT4, FT3 and FT4 among the 
four groups showed  statistically significant  differences(Z=457.225 ～ 2 927.436, all P ＜ 0.05). ② Compared with the general 
reference intervals in the guide, when using the reference intervals of this region, simple hypothyroxemia, subclinical 
hypothyroidism, the detection rate of clinical hypothyroidism was lower than that of the general reference intervals in the 
application of the guide (χ2=9.218 ～ 60.437, all P ＜ 0.01), while the detection rate of thyroid toxin during pregnancy was higher 
than that of the general reference intervals in the application of the guide (χ2=7.559 ～ 8.199, all P ＜ 0.01), the differences were 
statistically significant, respectively. Conclusion　The use of non-local reference intervals may lead to misdiagnosis and missed 
diagnosis of thyroid diseases. It is necessary to establish regional and method-specific reference intervals for serum thyroid 
hormone levels in pregnant women. 
Keywords: pregnancy； thyroid hormone

美国甲状腺学会 (Ameriean Thyroid Association，

ATA) 发布的《妊娠期及产后甲状腺疾病诊治指南》

修订版 [1] 和中国 2017 年制定的《妊娠及产后甲状

腺疾病诊治指南》第二版 [2]（以下简称《指南》）

中建议，各地区需要建立适合本地区孕期甲状腺激

素的参考区间。截至目前为止，铜川地区还未建立

相应参考范围。因此，通过对铜川市人民医院健康

孕妇血清中甲状腺激素的检测结果进行回顾性统计

分析，以期建立铜川地区特定方法的妊娠各期血清

甲状腺激素水平参考范围，并比较应用新建立的参

考范围和《指南》[2] 中的参考范围对各孕期甲状腺

疾病的检出率，为铜川地区妊娠妇女甲状腺疾病的

临床诊疗提供依据。

1　材料与方法

1.1　研究对象　选取 2017 年 6 月 1 日～ 2020 年

10 月 31 日在铜川市人民医院体检科、妇科和产科

进行血清甲状腺激素水平检查的 18 ～ 35 岁女性 14 
219 例，排除甲状腺疾病个人史和家族史者 330 例，

排除可见或可触及的甲状腺肿瘤患者 1 112 例，排

除服用药物者雌激素类除外 252 例，排除过氧化物

酶抗体（thyroid peroxidase antibody，TPOAb）和甲

状腺球蛋白抗体（thyroglobulin antibody，TgAb）

抗体阳性样本 3 006 例，排除非单胎样本 77 例，最

终纳入 9 442 例。根据孕周分为对照组（T0）3 169 例、

早孕组（T1，0 ～ 11+6 周）2 642 例、中孕组（T2，

12 ～ 27+6 周）1 895 例和晚孕组（T3，28 ～ 40 周）

1 736 例。 
1.2　仪器与试剂　所有样本均采用西门子 ADVIA 
centaur XP 全自动发光免疫分析仪及原装试剂进行

检测，检测时室内质控均在控，室内质控品购自美

国伯乐公司，检测期间每年按时进行仪器校准。

1.3　方法

1.3.1　早晨空腹采集静脉血 4 ml，垂直静置 30 min
后，3 000 r/min 离心 15 min 后上机检测促甲状腺激

素（thyroid stimulating hormone，TSH）、 总 三 碘

甲状腺原氨酸（ total triiodothyronine，TT3）、总

甲 状 腺 素（total thyroxine hormone，TT4）、 游 离

三碘甲状腺原氨酸（free triiodothyronine，FT3）和

游离甲状腺素（free thyroxine hormone，FT4）水平， 
4 h 内完成。 
1.3.2　根据《WS/T402-2012 临床实验室检验项目

参考区间的制定》[3] 建立铜川地区妊娠妇女血清甲

状腺激素水平参考范围。

1.3.3　按照《指南》[2] 中妊娠期各种甲状腺疾病诊

断标准，分别采用其通用参考范围和本研究新建立

的参考范围，比较妊娠各组甲状腺疾病（妊娠期单

纯低甲状腺素血症、妊娠期亚临床甲减、妊娠期临

床甲减和妊娠期甲状腺素毒症）的检出率。

1.4　统计学分析　采用 SPSS22.0 进行统计学分

析。选择 95% 可信区间建立妊娠妇女血清甲状腺

激素水平参考范围，即第 2.5 百分位数为下限和第

97.5 百分位数为上限。组间比较采用非参数检验
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（Kruskal-Wallis 秩和检验），检出率比较采用 χ2 检验。

以 P ＜ 0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　各孕期血清甲状腺激素水平参考区间比较　见

表 1。血清甲状腺激素水平中位数及参考区间以

M(P2.5 ～ P97.5) 表示。妊娠各期血清甲状腺激素

（TSH，TT3，TT4，FT3 和 FT4）水平与未妊娠比较，

差异均具有统计学意义 (Z=457.225 ～ 2 927.436，

均 P ＜ 0.01)。

表 1 　　　　　　　　各孕期血清甲状腺激素水平参考区间 [M(P2.5 ～ P97.5)] 比较

项目
T0 组

（n=3 169）
T1 组

（n=2 642）
T2 组

（n=1 895）
T3 组

（n=1 736）
Z P

TSH (mIU/L) 2.42（0.55 ～ 7.59） 1.64（0.06 ～ 6.74） 1.94（0.06 ～ 5.80） 2.35（0.74 ～ 4.71） 2 441.267 0.000

TT3 (nmol/L) 1.69（1.16 ～ 2.39） 2.01（1.30 ～ 3.24） 2.51（1.62 ～ 3.71） 2.44（1.48 ～ 3.53） 4 57.225 0.000

TT4(nmol/L) 104.40（65.10 ～ 152.70）131.30（77.83 ～ 230.80）159.40（96.60 ～ 246.20） 155.30(92.10 ～ 247.00) 1 171.053 0.000

FT3(pmol/L) 5.04（3.97 ～ 6.19） 4.89（4.00 ～ 6.12） 4.59(3.65 ～ 5.79) 4.02(3.22 ～ 4.96) 2 927.436 0.000

FT4(pmol/L) 14.81（11.54 ～ 17.20） 14.33（11.16 ～ 19.23） 13.64(10.22 ～ 18.55) 12.84(10.05 ～ 20.09) 2 182.557 0.000

2.2　应用不同参考范围时四种甲状腺疾病检出率结

果比较　见表 2。应用本地参考范围时，妊娠期单

纯低甲状腺素血症（T1 期）、妊娠期亚临床甲减（T1

和 T2 期）和妊娠期临床甲减（T1 和 T2 期）的检出

率低于应用《指南》中通用参考范围的检出率，差

异有统计学意义（χ2=9.218 ～ 60.437，均 P ＜ 0.01）；

而妊娠期甲状腺毒症（T1 和 T3 期）的检出率高于《指

南》中通用参考范围的检出率，差异有统计学意义

（χ2=7.559 ～ 8.199，均 P ＜ 0.01）。

表 2                                 应用不同参考范围时四种甲状腺疾病检出率结果比较 [n（%）]

疾病
T1（n=2 642）

χ2 P
T2（n=1 895）

χ2 P
T3（n=1 736）

χ2 P
指南 新建立 指南 新建立 指南 新建立

妊娠期单纯低甲状腺 
素血症

507（19.19） 398（15.06） 15.841 0.000 566（29.87） 544（28.71） 0.605 0.440 282（16.24） 289（16.65） 0.103 0.749

妊娠期亚临床甲减 131（4.96） 33（1.25） 60.437 0.000 76（4.01） 36（1.90） 14.700 0.000 101（5.82） 87（5.01） 1.102 0.294

妊娠期临床甲减 48（1.82） 21（0.79） 10.705 0.001 47（2.48） 22（1.16） 9.218 0.000 43（2.48） 39（2.25） 0.200 0.655

妊娠期甲状腺毒症 19（0.72） 40（1.51） 7.559 0.006 22（1.16） 25（1.32） 0.194 0.660 65（3.74） 101（5.82） 8.199 0.004

3　讨论

由于孕期激素和免疫生理变化，母体甲状腺功

能会发生一系列代偿性变化，导致孕期血清甲状腺

激素水平与非孕期有较大差异。此外，如地域、人

群遗传背景、人口构成及检测方法也会影响血清甲

状腺激素水平的参考区间。研究表明，铜川地区妊

娠妇女在孕晚期存在碘营养不足的表现 [4]，且铜川

地处鄂尔多斯台地与渭河断陷盆地的过渡地带，属

黄土高原的残原区，横跨两个地质构造单元，其少

数民族比例也较低 [5]。因此，铜川地区妊娠妇女血

清甲状腺激素水平参考范围的建立很有必要。

本研究结果显示，妊娠妇女血清 TSH 浓度低

于怀孕前，这是由于人绒毛膜促性腺激素 (human 
chorionic gonadotropin，hCG)α 亚单位与 TSH 相似，

具有刺激甲状腺的作用。TT3 和 TT4 在妊娠期高于

未妊娠妇女，而 FT3 和 FT4 在整个孕期下降，这些

与妊娠 6 ～ 8 周后甲状腺素结合球蛋白产生增多有

关 [1]，其总体趋势与《指南》[2] 及马润等 [6] 报道一致。

本研究结果也显示，自建的 TSH 参考范围上

限高于 ATA 推荐的标准 [1]，也高于《指南》中建议

的参考上限 [2]。应用本地参考范围和《指南》中的

通用参考范围对常见的四种甲状腺疾病检出率进行

比较，结果显示，后者会造成妊娠妇女组甲状腺疾

病的误诊和漏诊，尤其是在孕早期。这说明《指南》

中的通用参考范围不适用于铜川地区妊娠妇女甲状

腺疾病的诊断。这与国内众多研究结果一致 [7-8]。

这也是 ATA 和《指南》建议各地建立当地参考范

围的原因所在。

本研究为来自真实世界数据的回顾性研究，根

据第七次全国人口普查数据，铜川地区人口基数不

足 70 万 [5]，根据人口性别构成和年龄构成计算，

育龄期妇女人数最多不会超过 20 万。而根据陕西

省统计局陕西统计年鉴 2020 年数据 [ 陕西统计年

鉴 -2020 (shaanxi.gov.cn)]，2017 年 ～ 2019 年 铜 川

地区的出生人口（估算）分别为 8 000 人、7 300
人、6 600 人。我 们 选 取 2017 年 6 月 1 日 ～ 2020
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年 10 月 31 日在我院进行甲状腺功能检查的育龄期

妇女样本 9 442 例，占我市育龄期妇女的比例已超

过 4.5%；其中孕产妇女 6 273 例，占铜川地区这

三年总孕产妇女的百分比为 26.92%[6 273/（8 000+ 
7 300+6 000）]，这远高于目前大多数同类研究的

纳入比例。因此本研究所建立的参考范围更能反映

铜川地区的真实情况。

但是，也有研究表明，孕早期不同孕周（4 ～ 7
周与 8 ～ 12 周）血清甲状腺激素水平的参考范围

也有所不同 [9]，也应分别建立相应的参考范围。本

研究未将早孕组再次分组是因为本研究为回顾性分

析，许多孕 8 周以前的人群临床诊断中未明确指出

具体的孕周，这可能与多数女性在自觉考虑妊娠而

到医院就诊检查多在妊娠 8 周以后有关。因此，本

研究构建起的参考区间可能更适合孕 8 周以后的妊

娠妇女。另外，也有报道显示，孕妇年龄 [10]、检测

季节 [11] 等也会影响血清甲状腺激素水平的参考范

围，本研究中还未对这些因素进行评价。

综上所述，本研究建立的铜川地区妊娠妇女血

清甲状腺激素水平参考范围，对于铜川地区采用西

门子 ADVIA centaur XP 全自动化学发光免疫分析

仪的医疗机构具有一定的参考价值。
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