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［摘要］　目的　探讨妊娠中期孕妇血清铁蛋白（ＳＦ）水平与甲状腺功能的相关性。方法　纳
入２０１６年１２月～２０１７年７月在我院产科门诊常规产检的妊娠中期孕妇１４８４例，根据是否存在
ＩＤ（ＳＦ＜２０μｇ／Ｌ）将其分为铁缺乏症（ＩＤ）组３４８例和正常组１１３６例。收集并比较两组的一般资
料、常规实验室指标及甲状腺功能和甲状腺自身抗体，分析妊娠中期孕妇ＳＦ水平与甲状腺功能的
相关性。结果　与正常组比较，ＩＤ组孕妇的促甲状腺激素（ＴＳＨ）水平明显升高，游离甲状腺素
（ＦＴ４）水平明显降低（Ｐ＜０．０５），而两组间甲状腺过氧化物酶抗体（ＴＰＯＡｂ）和甲状腺球蛋白抗体
（ＴｇＡｂ）比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。相关性分析结果显示，妊娠中期孕妇 ＳＦ与 ＴＳＨ水平
呈负相关（ｒ＝－０．１２０，Ｐ＜０．００１），与 ＦＴ４呈正相关（ｒ＝０．２０５，Ｐ＜０．００１）。ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果
显示，ＳＦ水平降低是ＴＳＨ水平升高和ＦＴ４水平降低的危险因素（β＝－０．００２，Ｐ＝０．０２２；β＝０．００５，
Ｐ＝０．００３）。结论　ＳＦ水平降低是妊娠中期孕妇出现甲状腺功能异常的危险因素。
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　　铁缺乏症（ＩＤ）和缺铁性贫血是孕妇最常见的营
养缺乏病，中国人群若以血清铁蛋白（ＳＦ）＜２０μｇ／Ｌ且
Ｈｂ水平正常为诊断标准，孕妇ＩＤ患病率为４２．６％，妊
娠中期 ＩＤ患病率为３８．８％［１］。２００７年 Ｚｉｍｍｅｒｍａｎｎ

等［２］发现在瑞士边缘性缺碘地区的女性，ＩＤ是其妊娠
期促甲状腺激素（ＴＳＨ）升高或甲状腺素（Ｔ４）降低的
危险因素；而２０１５年我国单忠艳教授团队则发现，ＩＤ
是妊娠早期孕妇低 Ｔ４血症的独立危险因素

［３］。孕妇

甲状腺功能异常与流产、早产、妊娠期糖尿病、胎儿发

育不良等密切相关［４６］。我们的既往研究发现，ＩＤ为
孕妇单纯甲状腺球蛋白抗体（ＴｇＡｂ）异常升高的独立
危险因素，但不是其甲状腺过氧化物酶抗体（ＴＰＯＡｂ）
异常升高的独立危险因素［７］。我们通过对妊娠中期
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孕妇ＳＦ水平与其甲状腺功能的相关性进行探讨，旨在
为临床评估ＳＦ水平降低是否为妊娠中期孕妇出现甲
状腺功能异常的危险因素提供参考。

对象与方法

１．对象：收集２０１６年１２月 ～２０１７年７月于我院
产科门诊建卡产检的妊娠中期女性１６７０例。纳入标
准：（１）妊娠周期为１３～２８周（根据末次月经计算）；
（２）国籍为中国；（３）单胎妊娠。排除标准：（１）妊娠前
贫血；（２）合并甲状腺肿瘤、桥本甲状腺炎或其他慢性
疾病（糖尿病、恶性肿瘤、高血压和感染性疾病病史）；

（３）多胎妊娠；（４）妊娠前口服避孕药或任何可能影响
甲状腺功能的药物（如糖皮质激素、多巴胺、抗癫痫药

物）；（５）ＨＩＶ和（或）ＨＢｓＡｇ检测结果阳性；（６）近期
有输血史。根据上述标准，排除ＨＢｓＡｇ检测结果阳性
者８２例、妊娠前被诊断为甲状腺功能亢进并长期服药
者４７例、双胎妊娠孕妇２７例、外籍孕妇６例、既往接
受过不孕症治疗者 １５例、３个月前接受输血治疗者
１例，共计１４８４例孕妇入组。根据是否存在 ＩＤ（ＳＦ＜
２０μｇ／Ｌ）［１］将研究对象分为 ＩＤ组３４８例（２３．４５％）
和正常组１１３６例（７６．５５％）。本研究经我院伦理委
员会审批通过［编号（２０１６）伦审第（０８１）号］，所有研
究对象均知情同意。

２．方法
（１）一般资料收集：记录研究对象的妊娠周期、年

龄、ＢＭＩ、家族史、既往史和用药史等一般资料。
（２）实验室检查：所有研究对象均空腹８ｈ后于早

晨７～９时抽取肘静脉血，其中３ｍｌ血液样本加入抗凝
剂Ｋ２ＥＤＴＡ，５ｍｌ不加入抗凝剂。立即采用光电比色法
对Ｋ２ＥＤＴＡ抗凝血进行Ｈｂ测定，仪器为日本ＳＹＳＭＥＸ
公司的ＸＥ２１００Ｄ全自动血细胞分析仪。无抗凝剂血
液样本采集后静置１ｈ，以４０００ｒ／ｍｉｎ（３７２３ｇ）离心
１０ｍｉｎ，分离血清后置于 －８０℃冰箱内保存待检。采
用德国罗氏公司的全自动化学分析仪测定血肌酐

（ＳＣｒ）、ＡＬＴ和空腹血糖（ＦＰＧ）水平。采用德国罗氏
公司的全自动免疫发光分析仪测定游离甲状腺素

（ＦＴ４）、ＴＳＨ、ＴｇＡｂ、ＴＰＯＡｂ和ＳＦ。
３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ２２．０软件进行统计分

析。符合正态分布或近似正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ
表示，组间比较采用ｔ检验；非正态性分布的计量资料
以Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表示，组间比较采用非参数秩和检验。
相关性分析采用 Ｐｅａｒｓｏｎ分析法或 Ｓｐｅａｒｍａｎ分析法。
危险因素分析采用 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。以 Ｐ＜０．０５为
差异有统计学意义。

结　　果

１．两组孕妇的一般资料及实验室检查指标比较：
与正常组比较，ＩＤ组孕妇的妊娠周期更大、ＴＳＨ水平
明显升高，而Ｈｂ、ＡＬＴ、ＦＰＧ、ＦＴ４水平明显降低，差异均
有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。但两组孕妇的年龄、ＢＭＩ、
ＳＣｒ、ＴｇＡｂ和ＴＰＯＡｂ水平间比较差异均无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。见表１。
　　２．ＳＦ与甲状腺功能的相关性分析结果：ＳＦ与 ＦＴ４
水平呈正相关（ｒ＝０．２０５，Ｐ＜０．００１），而与 ＴＳＨ水平
呈负相关（ｒ＝－０．１２０，Ｐ＜０．００１）。见图１。

图１　ＳＦ与甲状腺功能的相关性分析结果（Ａ：ＦＴ４；Ｂ：ＴＳＨ）

　　３．甲状腺功能的影响因素分析结果：Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归
分析结果显示，ＳＦ水平降低（β＝－０．００２，Ｐ＝０．０２２）、
妊娠周期的增加（β＝０．０６０，Ｐ＜０．００１）及年龄增大
（β＝－０．０１１，Ｐ＜０．００１）是导致ＴＳＨ水平升高的危险
因素。ＳＦ水平降低（β＝０．００５，Ｐ＝０．００３）、年龄增大
（β＝－０．０５４，Ｐ＜０．００１）、妊娠周期增加（β＝－０．２２０，
Ｐ＜０．００１）及ＡＬＴ水平升高（β＝－０．０２１，Ｐ＝０．００１）
是影响ＦＴ４水平降低的危险因素。而妊娠期ＢＭＩ、ＳＣｒ、
ＦＰＧ水平与 ＦＴ４和 ＴＳＨ均无明显相关性（Ｐ＞０．０５）。
见表２、３。

表１　两组孕妇一般资料及实验室检查指标比较［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

组别 例数 年龄（岁，珋ｘ±ｓ） 妊娠周期（周，珋ｘ±ｓ） ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） ＦＰＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） Ｈｂ（ｇ／Ｌ） ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ）

正常组 １１３６ ２８．３７±４．７４ １６．３５±２．７２ ２２．２０（１４．８６，３９．４４） ４．１０（２．３０，１４．００） １２１（８１，１５３） １４（２，１９９）
ＩＤ组 ３４８ ２８．０６±５．１４ １８．７３±３．７８ ２２．３１（１６．００，３４．７２） ４．０４（２．８０，５．９０） １１４（８２，１３７） １１（３，１２８）
Ｐ值 ０．２５８ ＜０．００１ ０．６７６ ０．００５ ＜０．００１ ＜０．００１

组别 例数 ＳＣｒ（μｍｏｌ／Ｌ） ＳＦ（μｇ／Ｌ） ＴＳＨ（ｍＩＵ／Ｌ） ＦＴ４（ｐｍｏｌ／Ｌ） ＴｇＡｂ（ＩＵ／ｍｌ） ＴＰＯＡｂ（ＩＵ／ｍｌ）

正常组 １１３６ ４４（２５，７０） ５１．６１（２０．０３，１８１．７０）１．６８（０．０１，１０．２０） １４．６４（８．２０，４７．２０）１０．００（１０．００，１５．０９）９．９０（９．７８，１４．４８）
ＩＤ组 ３４８ ４３（２８，６５） １１．７３（４．０６，１９．８０） １．８４（０．０１，７．８４） １３．９３（８．９０，２９．８０）１０．００（９．２０，１５．９５）１０．３０（９．３０，１４．３０）
Ｐ值 ０．１２３ ＜０．００１ ０．０２４ ＜０．００１ ０．４５１ ０．４７３
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表２　ＴＳＨ的影响因素分析结果

项目 β值 ９５％ＣＩ Ｐ值

ＳＦ －０．００２ －０．００３～－０．００１ ０．０２２
妊娠周期 ０．０６２ ０．０４１～０．０７４ ＜０．００１
年龄 －０．０３１ －０．０４２～－０．０１５ ＜０．００１
ＢＭＩ －０．０１１ －０．０３２～１．０７ ０．２８９
ＡＬＴ －０．００６ －０．００９～１．０９ ０．１０３
ＳＣｒ －０．００２ －０．００６～４．０７ ０．２８３
ＦＰＧ ０．００８ ０．００３～３．０９ ０．１８１

表３　ＦＴ４的影响因素分析结果

项目 β值 ９５％ＣＩ Ｐ值

ＳＦ ０．００５ ０．００１～０．００９ ０．００３
妊娠周期 －０．２２１ －０．３２２～－０．１７３ ＜０．００１
年龄 －０．０５４ －０．０７５～－０．０４２ ＜０．００１
ＢＭＩ －０．０２５ －０．０３８～１．１３２ ０．１３５
ＡＬＴ ０．０２１ ０．００１～０．３２１ ０．００１
ＳＣｒ －０．００３ －０．００６～１．９８７ ０．４４４
ＦＰＧ ０．００３ ０．００１～９．６４２ ０．７２９

讨　　论

ＩＤ是妊娠期最常见的营养缺乏症之一，本研究重
点关注了妊娠中期孕妇的铁营养状况对甲状腺功能的

影响。我们发现，以ＳＦ＜２０μｇ／Ｌ为诊断依据，在碘充
足的上海地区［８］妊娠中期孕妇ＩＤ发病率为２３．４５％。
我们的前期研究对上海市闵行区 ２０９例妊娠周期为
１３～２４周且甲状腺自身抗体（ＴＰＯＡｂ、ＴｇＡｂ）均阴性的
孕妇进行统计分析发现，ＩＤ（ＳＦ＜１２μｇ／Ｌ）发病率为
１１．４％［９］。孕妇出现ＩＤ的原因可能与其饮食结构、地
域和甲状腺自身免疫抗体指标有关。

本研究结果显示，ＩＤ组孕妇ＦＴ４水平低于正常组，
而ＴＳＨ高于正常组，与 Ｖｅｌｔｒｉ等［１０］对妊娠早期 ＩＤ组
和正常组ＦＴ４、ＴＳＨ水平进行比较的结果相似。妊娠
中期孕妇 ＳＦ与甲状腺功能的相关性分析结果显示，
ＳＦ与ＦＴ４呈正相关，与ＴＳＨ水平呈负相关。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回
归分析结果显示，ＳＦ水平降低、年龄及孕周增加是影
响ＦＴ４水平降低和ＴＳＨ水平升高的危险因素，与Ｖｅｌｔｒｉ
等［１０］研究结果基本一致。多项研究均证实 ＳＦ是 ＦＴ４
和ＴＳＨ的影响因素。甲状腺过氧化物酶（ＴＰＯ）是甲
状腺激素代谢过程的关键酶，由于其是一种铁依赖性

酶，ＩＤ可以通过降低其活性导致ＦＴ４生成减少，进而反
馈性引起血清 ＴＳＨ水平升高［１１１２］。２０１４年 Ｈｕ等［１３］

进一步发现ＩＤ组小鼠除了 ＴＰＯ活性、ＴＴ３、ＴＴ４水平均
低于正常组外，在甲状腺组织形态学方面其甲状腺滤

泡体积较正常组小。Ｂｅａｒｄ等［１４］研究发现，与正常组

ＳＤ大鼠相比，ＩＤ组 ＳＤ大鼠三碘甲腺原氨酸（Ｔ３）、Ｔ４
和ＴＳＨ浓度均降低，ＩＤ组大鼠经促甲状腺激素释放激

素（ＴＲＨ）刺激反应后ＴＳＨ的产生减少。同时Ｗｅｅｔｍａｎ
等［１５］发现ＩＤ组大鼠甲状腺反应迟钝，对寒冷刺激不
能及时作出反应，肝脏中 Ｔ３及血浆 Ｔ３浓度也明显下
降，可能机制为ＩＤ影响了Ⅰ型脱碘酶的活性。值得思
考的是，既往研究在ＩＤ动物中发现 ＴＳＨ水平下降，但
本研究发现 ＩＤ患者 ＴＳＨ水平升高，可能是由于动物
和人类的机体甲状腺功能状态不同，我们推测ＳＦ对人
体ＴＳＨ的影响可能不是直接的，ＳＦ下降后可能通过
降低ＦＴ４水平，减少 ＦＴ４对 ＴＳＨ的负反馈调控从而升
高ＴＳＨ水平。

综上所述，在碘充足地区，ＩＤ是妊娠中期孕妇出
现甲状腺功能异常的危险因素，建议在临床工作中评

价孕妇甲状腺功能时，将ＳＦ水平作为预测孕妇甲状腺
功能异常的一项危险因素，同时应尽早纠正孕妇的ＳＦ
缺乏，减轻甲状腺功能损害，进而减少产妇及其后代的

不良结局。
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