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摘  要 

妊娠期甲状腺功能减退是育龄期女性常见的内分泌异常，在妊娠人群中具有一定发生基础。甲状腺激素

在妊娠过程中参与母体代谢调节、胎盘形成以及胎儿生长和神经系统发育等多个生理环节。既往研究提

示，单胎妊娠合并甲状腺功能减退与多种不良妊娠结局存在相关性，包括流产、早产、妊娠期高血压疾

病、胎儿生长受限及新生儿不良结局等。然而，不同研究在研究对象构成、诊断标准及干预措施等方面

存在差异，相关结论尚不完全一致，尤其是亚临床甲状腺功能减退对妊娠结局的影响及其管理策略仍缺

乏统一认识。本文围绕单胎妊娠合并甲状腺功能减退，从疾病定义与分类、流行病学特征、母体及胎儿

妊娠结局、治疗干预证据以及相关指南与共识等方面进行综述，以期为妊娠期甲状腺功能减退的临床管

理及后续研究提供参考。 
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Abstract 
Hypothyroidism during pregnancy is a common endocrine abnormality in women of childbearing 
age, which has a certain basis for occurrence in pregnant people. Thyroid hormones are involved in 
multiple physiological links during pregnancy, such as maternal metabolic regulation, placental for-
mation, fetal growth and nervous system development. Previous studies suggest that singleton 
pregnancy combined with hypothyroidism is associated with a variety of adverse pregnancy out-
comes, including miscarriage, preterm birth, gestational hypertension, fetal growth restriction, and 
adverse neonatal outcomes. However, there are differences in the composition, diagnostic criteria and 
interventions of different studies, and the relevant conclusions are not completely consistent, espe-
cially the impact of subclinical hypothyroidism on pregnancy outcomes and its management strat-
egies are still lacking unified understanding. This article reviews singleton pregnancies with hypo-
thyroidism, from the aspects of disease definition and classification, epidemiological characteristics, 
maternal and fetal pregnancy outcomes, evidence for therapeutic intervention, and relevant guide-
lines and consensus, in order to provide reference for the clinical management and follow-up re-
search of hypothyroidism in pregnancy. 
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1. 引言 

甲状腺功能减退是育龄期女性较为常见的内分泌异常[1]。妊娠期女性在生理状态下需通过增加甲状

腺激素生成以满足母体代谢需求及胎儿生长发育需要[2]。受雌激素水平升高、甲状腺结合球蛋白增加以

及胎盘对甲状腺激素转运和代谢作用增强等因素影响，妊娠期甲状腺轴处于高度动态调节状态[3]。当甲

状腺激素分泌或代偿能力不足时，易出现妊娠期甲状腺功能减退。妊娠早期胎儿尚不能自主合成甲状腺

激素，其发育主要依赖母体供给，因此母体甲状腺功能状态可能对妊娠结局产生潜在影响[4]。 
现有研究提示，妊娠期甲状腺功能减退与多种不良妊娠结局存在相关性，包括早孕期妊娠失败、妊

娠期并发症发生风险增加以及不良围生期结局等[5] [6]。然而，不同研究在研究设计、纳入人群、甲状腺

功能异常定义及结局指标选择等方面存在差异，相关结论尚不完全一致[7]，尤其是在亚临床甲状腺功能

减退人群中，其临床意义及管理策略仍存在较多争议[8]。 
基于上述背景，本文围绕单胎妊娠合并甲状腺功能减退，从疾病定义与分类、流行病学特征、对母

体及胎儿妊娠结局的影响、治疗干预证据以及相关指南与共识等方面进行综述，以期为妊娠期甲状腺功

能减退的临床管理及后续研究提供参考。 
本综述将研究对象限定为“单胎妊娠”，主要基于如下考虑：与单胎相比，多胎妊娠的胎盘量与妊

娠相关激素环境(尤其 hCG)存在显著差异，可能导致 TSH 的生理性抑制更明显、甲状腺功能检测解释边

界不同；同时，多胎妊娠本身与早产、妊高症等不良结局风险升高相关，容易对“甲状腺功能减退–妊

娠结局”的关联造成混杂。因而，聚焦单胎妊娠有助于减少妊娠类型差异带来的偏倚，更准确地评估妊
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娠期甲状腺功能减退对母婴结局的影响[9]。 

2. 文献检索与研究方法 

本文采用叙述性综述(narrative review)的方法，对妊娠期甲状腺功能减退相关研究文献进行系统梳理

与综合分析。通过检索 PubMed、Web of Science、中国知网(CNKI)及万方数据库获取相关文献，检索时

间范围设定为 2015 年 1 月至 2025 年 12 月。检索词以主题词结合自由词形式构建，主要包括

“pregnancy”“hypothyroidism”“subclinical hypothyroidism”“pregnancy outcome”“妊娠期甲状腺功

能减退”“亚临床甲减”“妊娠结局”等，并根据不同数据库检索规则进行适当调整与补充，以提高文

献检出率。 
在文献筛选过程中，以“妊娠期甲状腺功能减退与母胎妊娠结局相关性研究”为核心纳入方向，重

点纳入近年发表的随机对照研究、前瞻性或回顾性观察性研究、系统评价及临床实践指南等高质量证据。

排除动物实验研究、非妊娠人群研究、未报告妊娠结局指标或研究主题不相关文献。 
文献筛选流程遵循系统综述 PRISMA 指南(图 1)。具体筛选流程如下：初始检索共获得文献 513 篇；

筛除重复文献 22 篇，经数据库过滤条件限定(包括研究对象为人类、语言类型及研究类型等)后，剩余 433
篇；进一步通过标题及摘要阅读进行初筛，排除与研究主题不符文献后纳入全文评估 27 篇；最终经全文

精读及研究质量综合判断，筛选出符合本综述研究主题的文献 2 篇纳入定性分析。 
在文献整合分析过程中，围绕妊娠期甲状腺功能减退的疾病定义与分类、流行病学特征、母体及胎

儿妊娠结局、亚临床甲状腺功能减退相关研究争议以及治疗与管理策略等方面进行系统归纳与综合评述，

以期为临床评估与干预提供循证参考依据。 
 

 
Figure 1. Literature screening flowchart 
图 1. 文献筛选流程图 
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3. 妊娠期甲状腺功能减退的定义与分类 

3.1. 妊娠期甲状腺功能减退的定义 

妊娠期甲状腺功能减退是指在妊娠过程中，由于甲状腺激素分泌不足或其生物学效应下降，母体

甲状腺功能不能满足妊娠生理需求所形成的一种内分泌异常状态[10]。其主要生化特征表现为血清促甲

状腺激素(thyroid-stimulating hormone, TSH)水平升高，伴或不伴游离甲状腺素(free thyroxine, FT4)水平

降低。 
妊娠状态下，母体甲状腺轴受到多种生理因素的共同影响，包括人绒毛膜促性腺激素对 TSH 分泌的

抑制作用、雌激素升高导致甲状腺结合球蛋白增加，以及胎盘对甲状腺激素的转运和代谢调节[11]。因此，

妊娠期甲状腺功能状态具有明显的阶段性和动态变化特点，其评估原则与非妊娠人群存在本质差异。 

3.2. 妊娠期甲状腺功能减退的分类 

基于妊娠期甲状腺功能检测结果，临床上通常将妊娠期甲状腺功能减退分为临床甲状腺功能减退和

亚临床甲状腺功能减退两种类型[12]。临床甲状腺功能减退是指血清 TSH 水平高于妊娠期参考范围上限，

同时 FT4 水平低于相应参考范围下限[13]。该类型反映了明确的甲状腺激素缺乏状态，其与不良妊娠结

局之间的关联性相对明确。 
亚临床甲状腺功能减退则表现为血清 TSH 水平升高，而 FT4 水平仍处于妊娠期参考范围内[13]。

该类型在妊娠人群中更为常见，其临床表现相对隐匿，对妊娠结局的影响及是否需要干预仍存在较多

争议。 

3.3. 妊娠期甲状腺功能减退的诊断原则 

目前普遍认为，妊娠期甲状腺功能评估应优先采用妊娠期特异性参考范围。若缺乏本地区、本实验

室建立的妊娠期参考值，可参考国际指南提出的妊娠早期 TSH 上限建议值进行临床判断。随着妊娠进展，

TSH 的生理变化趋势亦需纳入综合评估。 
需要指出的是，不同研究在 TSH 截断值的选择及妊娠分期划分方面存在差异，这在一定程度上影响

了妊娠期甲状腺功能减退，尤其是亚临床甲减的诊断一致性[14]。诊断标准的不统一被认为是导致相关研

究结论存在分歧的重要因素之一。 

4. 单胎与多胎妊娠的甲状腺生理差异及其对研究解释的意义 

妊娠期甲状腺轴受 hCG、雌激素/甲状腺结合球蛋白(TBG)、胎盘对甲状腺激素转运与代谢等多因素

共同调控。与单胎妊娠相比，多胎妊娠通常伴随更高的胎盘量与更高水平的 hCG 暴露，hCG 具有弱 TSH
样活性，可对母体垂体 TSH 分泌产生更强的生理性抑制，从而使妊娠早期 TSH 的下降幅度更明显。该

差异会带来两点重要影响：(1) 检测解释层面：多胎妊娠更可能出现“TSH 生理性偏低/抑制更显著”的

状态，若使用未分妊娠类型建立的参考范围，可能造成甲状腺功能异常的误分层或边界偏移。(2) 结局混

杂层面：多胎妊娠本身与早产、胎儿生长受限、妊娠期高血压等结局风险增加相关，且其并发症谱与管

理策略也不同，容易在观察性研究中对“甲减–结局关联”造成混杂或效应夸大/稀释[15]。 
因此，本综述聚焦单胎妊娠文献，并在解读既往证据时强调妊娠类型区分的重要性，以提高证据解

释的一致性与可比性。 

5. 单胎妊娠合并甲状腺功能减退的流行病学特征 

现有流行病学资料显示，妊娠期甲状腺功能减退在妊娠人群中具有一定发生基础。其中，临床甲状
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腺功能减退的发生比例相对较低，而亚临床甲状腺功能减退更为常见。不同研究所报道的发生水平存在

一定差异，这种差异主要与研究对象选择、甲状腺功能筛查策略及诊断标准的设定有关[16]。 
在单胎妊娠人群中，多项研究提示，部分孕妇特征与甲状腺功能减退的发生风险增加相关，包括高

龄妊娠、体质量指数偏高、既往甲状腺疾病史或家族史，以及采用辅助生殖技术受孕等情况[17]。与此同

时，甲状腺自身免疫异常，尤其是甲状腺过氧化物酶抗体阳性，被认为是妊娠期甲状腺功能减退的重要

相关因素之一[18]。 
需要注意的是，部分既往研究在描述妊娠期甲状腺功能减退的流行病学特征时，未对单胎妊娠与多

胎妊娠进行充分区分。多胎妊娠由于胎盘组织量增加及妊娠并发症发生风险升高，可能对甲状腺功能状

态产生额外影响，从而对相关流行病学结果造成混杂[19]。 
需要注意的是，部分既往研究在描述妊娠期甲状腺功能异常的发生率及结局风险时未充分区分单胎

与多胎妊娠，多胎相关的激素环境与并发症风险可能对甲状腺功能评估与结局关联造成混杂，因此对相

关研究结果应结合妊娠类型进行审慎解释。 
总体而言，单胎妊娠合并甲状腺功能减退的发生受多种因素共同影响，对高危人群进行早期识别和

随访管理，有助于为后续妊娠结局风险评估及干预策略制定提供依据。 

6. 甲状腺功能减退对母体妊娠结局的影响 

6.1. 对早孕期妊娠结局的影响 

现有研究提示，妊娠期甲状腺功能减退与早孕期不良妊娠结局之间存在一定关联，主要表现为自然

流产及胚胎停育发生风险升高[20]。甲状腺激素在妊娠早期参与维持黄体功能、调节子宫内膜容受性并支

持胎盘早期形成，当母体甲状腺激素水平不足时，可能对胚胎着床及早期发育过程产生不利影响[21]。需

要指出的是，不同研究在早孕期结局的定义、随访起始时间及是否纳入生化妊娠等方面存在差异，这在

一定程度上影响了研究结果的可比性。 

6.2. 对中晚孕期妊娠并发症的影响 

多项观察性研究显示，妊娠期甲状腺功能减退与中晚孕期多种妊娠并发症的发生风险增加相关[22]。
其中，妊娠期高血压疾病是研究关注较多的结局之一。甲状腺激素水平异常可能通过影响血管内皮功能、

血管活性物质调节以及胎盘血流灌注等途径，与妊娠期高血压疾病的发生相关[23]。 
此外，部分研究提示妊娠期甲状腺功能减退与妊娠期糖尿病之间可能存在关联，其潜在机制包括甲

状腺激素不足引起的胰岛素敏感性改变及能量代谢紊乱[24]。 
在胎盘相关并发症方面，个别研究报道妊娠期甲状腺功能减退可能与胎盘早剥或前置胎盘发生风险

升高有关，但相关证据数量有限，且研究结果尚缺乏一致性[25]。此外，甲状腺功能减退还可能与早产及

剖宫产率升高相关，但相关结局受多因素影响。 

7. 甲状腺功能减退对胎儿及新生儿结局的影响 

7.1. 对胎儿生长发育结局的影响 

甲状腺激素在胎儿生长发育过程中发挥重要的调控作用。现有研究提示，单胎妊娠合并甲状腺功能

减退与胎儿宫内生长受限、小于胎龄儿及低出生体重等结局之间存在一定关联[26]。相关机制可能涉及母

体甲状腺激素水平异常对胎盘功能、胎盘血流灌注及营养物质转运过程的影响。需要注意的是，胎儿生

长发育受多种母体、胎盘及环境因素共同作用，不同研究在生长受限的判定标准、孕周分层及混杂因素

控制方面存在差异[27]。 
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7.2. 对新生儿远期神经认知发育的影响 

胎儿中枢神经系统的发育对甲状腺激素高度敏感，尤其在妊娠早期，胎儿甲状腺功能尚未建立，其

神经发育主要依赖母体甲状腺激素供给[28]。部分随访研究提示，未治疗或治疗不足的妊娠期甲状腺功能

减退可能与儿童神经认知功能评分偏低或神经行为发育异常相关[29]。 
需要强调的是，目前关于妊娠期甲状腺功能减退与儿童远期神经认知发育之间关系的研究结果并不

一致。研究差异可能与甲状腺功能异常发生的妊娠阶段、异常程度、是否接受治疗以及随访时间和评估

工具不同等因素有关[30]。尤其在亚临床甲状腺功能减退人群中，其对远期神经发育结局的影响仍缺乏一

致证据支持。妊娠期甲状腺功能减退不同类型及其妊娠结局特征见表 1。 
 
Table 1. Types of hypothyroidism during pregnancy and their pregnancy outcome characteristics 
表 1. 妊娠期甲状腺功能减退不同类型及其妊娠结局特征 

类型 生化特征 母体妊娠结局 胎儿/新生儿结局 证据一致性 

临床甲减 TSH↑，FT4↓ 流产、妊高症、早产↑ FGR、低出生体重↑ 较一致 

亚临床甲减 TSH↑，FT4 正常 结论不一致 神经发育结局有争议 存在争议 

TPOAb 阳性 ±甲减 风险可能增加 证据有限 有限 

8. 亚临床甲状腺功能减退的研究争议 

8.1. 诊断标准差异对研究结果的影响 

目前，妊娠期亚临床甲状腺功能减退的诊断标准尚未完全统一，尤其体现在促甲状腺激素(TSH)截断

值的选择上。不同研究采用的 TSH 上限值存在明显差异，而妊娠期 TSH 本身具有显著的阶段性变化特

征[31]。诊断标准的差异不仅影响亚临床甲状腺功能减退的检出率，也可能导致不同研究在妊娠结局分析

中的结果不一致。 
此外，部分研究在设计时未对妊娠周数进行充分分层，进一步增加了研究结果解读的复杂性。这些

因素共同构成了亚临床甲状腺功能减退研究中最为基础且持续存在的争议来源[32]。 

8.2. 甲状腺自身免疫状态的调节作用 

近年来，甲状腺自身免疫在亚临床甲状腺功能减退中的作用逐渐受到关注[33]。研究显示，甲状腺过

氧化物酶抗体阳性的亚临床甲状腺功能减退孕妇，其不良妊娠结局发生风险可能高于抗体阴性者，提示

甲状腺自身免疫状态可能在亚临床甲减与妊娠结局之间发挥调节作用[34]。 
然而，目前尚难明确甲状腺自身免疫是否作为独立危险因素影响妊娠结局，或仅反映潜在甲状腺功

能储备不足的状态。因此，将甲状腺自身免疫状态纳入风险分层评估虽具有一定合理性，但其在治疗决

策中的权重仍有待进一步研究明确[35]。 

8.3. 治疗干预证据的不一致性 

关于是否应对妊娠期亚临床甲状腺功能减退进行常规治疗，目前研究结论并不一致[36]。部分观察性

研究及系统评价提示，左甲状腺素治疗可能与流产或早产发生风险降低相关，尤其在 TSH 水平较高或合

并甲状腺自身免疫异常的孕妇中表现更为明显[37]。 
然而，也有随机对照研究未观察到治疗对主要妊娠结局产生显著改善作用。治疗起始时机、剂量调

整策略、研究纳入人群差异及结局指标选择不一致，均可能影响治疗效果的评估[38]。因此，现阶段尚难

以得出适用于所有亚临床甲状腺功能减退孕妇的统一治疗结论[39]。 
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8.4. 争议的综合解读 

综合现有研究证据，妊娠期亚临床甲状腺功能减退的争议主要源于诊断标准差异、研究对象异质性

以及治疗干预证据有限等多重因素。当前证据更倾向于支持基于个体风险因素进行分层管理，而非采取

“一刀切”的处理策略[40]。 

9. 治疗与干预对妊娠结局的影响 

9.1. 左甲状腺素治疗的循证基础 

左甲状腺素是妊娠期甲状腺功能减退最常采用的替代治疗药物[41]。现有研究一致认为，妊娠期临床

甲状腺功能减退若未得到干预，其不良妊娠结局发生风险明显增加；而在妊娠早期启动规范的左甲状腺

素治疗，有助于改善母体甲状腺功能状态，并与流产、早产及部分妊娠并发症发生风险降低相关。在单

胎妊娠人群中，上述治疗获益主要体现在妊娠早期结局及部分中晚孕期并发症的风险控制方面，其循证

基础相对充分[42]。 

9.2. 亚临床甲状腺功能减退的治疗证据 

与临床甲状腺功能减退相比，妊娠期亚临床甲状腺功能减退的治疗效果仍存在争议。部分观察性研

究及系统评价显示，左甲状腺素治疗可能与流产或早产发生风险降低相关，尤其是在促甲状腺激素水平

升高较明显或合并甲状腺自身免疫异常的孕妇中[43]。 
然而，也有随机对照研究未观察到治疗对主要妊娠结局产生明确改善作用。研究结果的不一致性可

能与治疗起始时机、剂量调整策略、研究纳入人群构成及结局指标选择等多方面因素有关。目前证据尚

不足以支持对所有妊娠期亚临床甲状腺功能减退孕妇进行统一干预[44]。 

9.3. 甲状腺自身免疫状态与治疗获益的关系 

甲状腺自身免疫状态在妊娠期甲状腺功能减退的治疗决策中逐渐受到关注。部分研究提示，甲状腺

过氧化物酶抗体阳性的妊娠期亚临床甲状腺功能减退孕妇，其不良妊娠结局发生风险相对较高，且该人

群可能从左甲状腺素治疗中获得一定获益[45]。 
尽管如此，现有证据尚难明确甲状腺自身免疫状态在治疗决策中的独立作用，其是否可作为启动治

疗的决定性依据仍存在争议。因此，在临床实践中，更倾向于将甲状腺自身免疫状态作为风险分层评估

的组成部分，而非单一决策因素[46]。 

10. 指南与共识的比较 

近年来，国内外多个学术组织相继发布了妊娠期甲状腺疾病相关指南和专家共识，为妊娠期甲状腺

功能减退的筛查、诊断及管理提供了循证依据[7]。其中具有代表性的包括美国甲状腺协会(American Thy-
roid Association, ATA)指南、美国内分泌学会(Endocrine Society)指南以及我国妊娠期甲状腺疾病诊治专家

共识等。尽管各指南在具体推荐细节上存在差异，但其总体管理原则具有一定一致性。 

10.1. 筛查策略的异同 

在筛查策略方面，各指南普遍倡导以风险评估为基础的筛查模式，即重点关注具有甲状腺疾病高危

因素的孕妇，如既往甲状腺疾病史、甲状腺自身免疫异常、高龄妊娠及辅助生殖技术妊娠等。对于是否

开展普遍筛查，不同指南态度不一，部分国际指南认为证据尚不足以支持常规普筛，而我国专家共识在

结合人群特征和临床实践的基础上，对扩大筛查范围持相对积极但审慎的态度。 
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10.2. 诊断标准的比较 

各指南均强调应采用妊娠期特异性参考范围评估甲状腺功能，并指出在缺乏本地区妊娠期参考值时，

可参考国际指南提出的建议范围进行临床判断。总体而言，各指南在诊断原则上具有一致性，但在具体

数值设定及妊娠分期参考范围方面仍存在一定差异。 
诊断标准的不完全统一，尤其是在促甲状腺激素截断值的选择上，是目前临床研究和实践中面临的

现实问题之一，也在一定程度上影响了不同研究结果的可比性。 

10.3. 治疗指征与管理策略的比较 

在治疗指征方面，各指南对妊娠期临床甲状腺功能减退的管理意见高度一致，均强调在明确诊断后

应尽早启动左甲状腺素治疗，以降低不良妊娠结局发生风险。对于妊娠期亚临床甲状腺功能减退，各指

南普遍持谨慎态度，更倾向于结合促甲状腺激素水平、甲状腺自身免疫状态及个体风险因素进行综合评

估，而非对所有患者采取统一干预策略。这一立场与当前循证证据水平相一致。 

10.4. 指南差异的综合解读 

总体来看，国内外指南在妊娠期甲状腺功能减退管理方面已形成若干基本共识，包括强调妊娠期特

异性诊断原则、重视临床甲状腺功能减退的规范治疗以及倡导基于风险分层的管理模式。分歧主要集中

在筛查范围及亚临床甲状腺功能减退的治疗指征方面，其根本原因在于相关循证证据仍有限。 
在单胎妊娠人群中，合理借鉴各指南的共同原则，并结合个体风险特征进行综合判断，有助于实现

更为稳妥和精准的临床管理。不同指南对妊娠期甲状腺功能减退管理要点的比较见表 2。 
 
Table 2. Comparison of key points in the management of hypothyroidism during pregnancy according to different guidelines 
表 2. 不同指南对妊娠期甲状腺功能减退管理要点的比较 

项目 ATA 指南 美国内分泌学会(ES)指南 中国专家共识 

筛查策略 风险筛查 风险筛查 偏积极 

诊断原则 妊娠期特异范围 同上 同上 

临床甲减 明确建议治疗 明确建议治疗 明确建议治疗 

亚临床甲减 分层、谨慎 谨慎 个体化 

11. 总结与展望 

综合现有研究证据，单胎妊娠合并甲状腺功能减退与多种不良妊娠结局存在相关性，其影响贯穿妊

娠早期、中晚期及围生期阶段。对于妊娠期临床甲状腺功能减退，早期识别并给予规范治疗，有助于改

善母体甲状腺功能状态并降低不良妊娠结局发生风险，这一观点已在现有指南和共识中形成较为一致的

认识。 
相较之下，妊娠期亚临床甲状腺功能减退的临床意义及管理策略仍缺乏统一结论。诊断标准不完全

一致、研究对象异质性较大以及治疗干预证据有限，是导致相关研究结果存在分歧的主要原因。当前证

据更支持在充分评估促甲状腺激素水平、甲状腺自身免疫状态及其他个体风险因素的基础上，采取分层

管理策略，而非对所有亚临床甲状腺功能减退孕妇进行一致化处理。在单胎妊娠人群中开展针对性研究，

有助于更准确地揭示妊娠期甲状腺功能减退对母体及胎儿结局的真实影响。 
未来研究应在明确区分妊娠类型的基础上，进一步优化研究设计，开展样本量充足、随访规范的前

瞻性研究，以明确妊娠期亚临床甲状腺功能减退不同亚群的妊娠风险及其潜在干预获益。 
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