
国际内分泌代谢杂志 2014 年 7 月第 34 卷第 4 期 Int J Endocrinol Metab,July 2014,Vol. 34,No. 4

DOI:10.3760/cma.j.issn.1673鄄4157.2014.04.010
作者单位：230022 合肥，安徽医科大学第一附属医院内分泌科
通信作者:邓大同，Email:�dengdatong69@163.com

药物对甲状腺功能及检测的影响
杨奕 章秋 邓大同

【摘要】 随着越来越多新型药物在临床上的相继应用，人们发现许多药物在治疗疾病的同时也对
甲状腺功能或甲状腺激素的检测产生影响。 其中引起甲状腺功能异常的药物种类繁多，影响机制不同，
临床表现不一。 某些药物会影响垂体鄄甲状腺轴的激素分泌，还有一些药物会直接导致甲状腺功能紊
乱或诱发甲状腺自身免疫性疾病。所以在临床工作中遇到甲状腺功能异常，首先考虑是否有药物的干
扰作用是很有必要的。
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【Abstract】 With�the�widespread�application�of�new�drugs�in�the�clinical�practice， people�have�come�to�
realize� that� these� drugs� not� only� are� effective� in� the� treatment� of� thyroid� disorder� but� also� can� affect� thyroid�
function�or�thyroid�hormone�testing.�There�are�a�great�number�of�drugs�that�are�able�to�cause�thyroid�diseases；
however， the�mechanisms�and�clinical�features�vary�greatly.�Some�medicines�influence�the�secretion�of�the�hor-
mones�produced�by�pituitary鄄thyroid�axis，and�some�other�drugs�can�directly�lead�to�thyroid�dysfunction�or�in-
duce� autoimmune� thyroid� diseases.Therefore，during� the� clinical� practice，it� is� a� priority� to� consider�whether�
there�is�interference�from�the�drugs�when�we�treat�thyroid�dysfunction.
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在过去的几十年里，临床医生一直在探寻通过
各种手段提高检测促甲状腺激素（TSH）、总甲状腺
激素和游离 T4（FT4）的准确性、可靠性以及敏感性，
辅助性的检测手段诸如颈部超声以及放射性碘摄
取率测定等，使得检测甲状腺功能障碍的解剖学和
生理学改变成为可能。 与此同时，随着临床新药的
不断出现，有些药物在治疗疾病的同时也对甲状腺
功能产生了副作用甚至影响甲状腺功能的检测，本
文对上述两类药物综述如下。
1 影响甲状腺功能的药物
1.1 胺碘酮 胺碘酮是抗心律失常的有效药物，尤
其适用于持续性室性心动过速、心室颤动、心房颤
动的患者。 胺碘酮的使用常常会引起潜在的全身多
器官受损，如肺纤维化、胃肠道不适、眼部及皮肤疾
病、神经系统紊乱以及甲状腺功能受累[�1�]。胺碘酮被
推出不久，就因其引起甲状腺功能异常而受到关注。
甲状腺功能的异常往往会引起一系列临床症状及
体征，但最具特点的是其对心脏及心血管系统的影
响，虽然甲状腺功能亢进症（甲亢）引起的全身症状及

体征的变化较甲状腺功能减退症（甲减）明显，但如
果两者长期未经正规治疗，均会导致心功能异常[�2�]。
1.1.1 胺碘酮所致甲减（AIH） 对于合并有甲状腺
结节及甲状腺自身抗体阳性的患者，发生 AIH 的风
险明显上升，女性患者多于男性（女:男为 1.5:1）。 有
报道指出，有甲状腺自身抗体阳性的女性患者发生AIH
的风险是甲状腺自身抗体阳性男性患者的 14 倍[�1�]。
在甲状腺激素生物合成过程中，碘被甲状腺滤泡上
皮细胞摄取再被甲状腺过氧化物酶氧化成活性碘，
随后被酪氨酸有机化。 胺碘酮导致甲状腺滤泡上皮
细胞中碘增加，从而抑制甲状腺的聚碘作用及甲状
腺激素的合成、释放，即 Wollf鄄Chaikoff 效应，一般会
持续 2～14�d，随后甲状腺滤泡上皮细胞摄取碘的过
程恢复正常，即 Wollf鄄Chaikoff 效应的逃逸现象 [�3�]。
对于具有潜在甲状腺疾病的患者，胺碘酮会干扰Wolf鄄
Chaikoff�效应逃逸现象，导致甲状腺激素合成及释放
的减少，TSH水平持续性升高，甲状腺体积发生代偿
性增大，最终发展成 AIH[�4�]。 同时，碘也可以非特异
性损害自身免疫性甲状腺疾病患者的甲状腺滤泡
上皮细胞，导致 AIH 的加速发生。 AIH 的临床症状
与原发性甲减类似，包括疲乏、精神不振、怕冷等。
因为上述临床症状的细微性及非特异性，所以不能
仅依据典型的甲减症状作出 AIH的诊断[�5�]。 AIH的

·甲状腺疾病专栏·

250· ·



国际内分泌代谢杂志 2014 年 7 月第 34 卷第 4 期 Int J Endocrinol Metab,July 2014,Vol. 34,No. 4

治疗同典型的甲减相似，但需要从小剂量的左旋鄄T4

（L鄄T4）起步（25～50�滋g/d），每 6～12 周监测 TSH 水
平以调整 L鄄T4 剂量，控制 TSH 在正常范围之内 [�6�]。
另外，L鄄T4 替代治疗并不影响胺碘酮抗心律失常的
药效。
1.1.2 胺碘酮所致甲亢（AIT） AIT 的发生率随着
人群及基础疾病的变化波动在 5%～47%，不同于AIH，
AIT 相对多发于男性患者（男:女为 3:1）[�7�]。 通常 AIT
更易发生在碘相对缺乏的地区，而 AIH往往发生在碘
充足的区域。 AIT相关症状及体征的出现常提示心脏
疾病的复发，如心律失常或心绞痛。AIT一般可以分为
两种类型，1型 AIT�与碘诱导的甲亢相似，常发生在已
知的或初治的甲状腺功能异常及甲状腺肿的患者中，
2型 AIT发生在正常的甲状腺或者甲状腺炎破坏甲状
腺组织的患者中，二者均由胺碘酮本身的药物作用引
起[�8�]。 然而因为许多患者为混合型 AIT，所以 AIT的分
型存在诸多困难。 但是由于治疗方式不同，所以临床
上仍有必要区分这两种类型的 AIT。

1 型 AIT 是一种 Jod鄄Basedow 效应，即碘所致的
甲亢，可以因吞服含碘的造影剂或者口服含碘的药
物（胺碘酮）或是保健品引起[�8�]。 Jod鄄Basedow 效应是
因为失去了甲状腺功能的正常调节机制从而导致
甲状腺自主调节的紊乱，甲状腺产生及释放过量的
甲状腺激素（T3，T4）。

2 型 AIT 的发病机制和亚急性甲状腺炎相似，
甲状腺毒症的发生是由于甲状腺激素通过破损的
甲状腺滤泡上皮细胞大量入血造成，有研究显示胺
碘酮和去乙胺碘酮都对培养的人甲状腺细胞有直
接的毒性作用(和含碘无关)[�9�]。

24�h 甲状腺摄碘率的检查有助于区分这两种
类型的 AIT。由于增加了全身“冷碘（即无放射性碘）”
的含量，使用胺碘酮治疗的患者，甲状腺摄碘率普
遍偏低。 在 1 型 AIT 中，超过 10%的患者甲状腺摄
碘率降低，然而在 2 型 AIT 中不超过 1%。 2 型 AIT
的甲状腺破坏过程与甲状腺滤泡的损害、纤维化、淋
巴细胞浸润、炎性因子白细胞介素鄄6有关。1�型 AIT 患
者一般停药 6～9�个月后依然表现为 AIT，而 2�型患
者停药 3～5�个月后可转为正常。 2 型 AIT 患者，病
程常呈自限性，只要症状较轻并且心血管状态较好，
停药后无需特殊治疗[�5�]。治疗同 Graves 病一样，1型
AIT患者需要使用硫脲类药物（甲巯咪唑 10～30�mg/d）
抑制甲状腺激素的合成。 对于硫脲类药物治疗无效
的患者，可以选择使用手术或同位素治疗，而对于治
疗之后继发性甲减，可以同时启用 L鄄T4 替代治疗。然
而因为甲状腺激素合成过多和甲状腺破坏共同存
在，混合型 AIT 的诊断及治疗具有巨大的挑战[�8�]。

1.2 阿仑单克隆抗体（单抗） 阿仑单抗是一种人源
化针对 CD52细胞表面抗原的单体。 研究者发现在
使用阿仑单抗治疗的 216 例多发性硬化患者中，有
48 例患者发生了甲状腺功能异常，15 例患者发生
自身免疫性甲减[�10�]。 阿仑单抗可导致 Graves 病，但
机制仍不清楚，可能与大量 T 细胞凋亡及细胞周期
有关[�11�]。目前也有研究表明 Graves 病与基因多态性
有关，如人白细胞抗原和细胞毒性 T 淋巴细胞相关
抗原鄄4�[�12�]，但尚未被大规模理论研究所证实。
1.3 锂 锂是治疗双相性精神障碍最有效的药物，
能够对抗忧郁和躁狂从而降低自杀风险和短期的
死亡率[�13�]。 甲状腺能够浓缩锂，锂能引起甲减和甲
状腺肿[�14�]。 主要通过以下机制对甲状腺功能产生影
响：抑制碘摄取及酪氨酸的耦合，改变甲状腺球蛋
白结构，抑制甲状腺激素的分泌，虽然锂相关性甲
状腺毒症并不常见，但长期使用锂可使其发生风险
明显增加[�15�]。 碳酸锂也可诱发亚临床甲减，这主要
发生在患有自身免疫性甲状腺炎的患者中。 但是锂
是否可以诱发甲状腺自身免疫仍然是一个有争议
的话题。治疗方面，应及时采用 L鄄T4 治疗，虽然锂会
对甲状腺功能产生影响，但是应依据患者实际情况，
必要时可以继续锂的治疗。
1.4 酪氨酸激酶抑制剂 2006 年酪氨酸激酶抑制
剂引起的甲状腺功能异常被首度报道，即舒尼替尼
在治疗伊马替尼耐药的胃肠道间质肿瘤患者的过
程中诱发甲减[�16�]。 有研究证实，酪氨酸激酶抑制剂
即索拉菲尼、帕唑帕尼、阿西替尼，均能引起甲状腺
功能的异常[�17�]。
1.5 干扰素 1985年首次有报告称，在 1例乳腺癌
患者的治疗过程中，细胞因子引起甲状腺功能紊乱[�18�]。
干扰素 琢联合利巴韦林治疗慢性丙型肝炎时，可引起
各种常见甲状腺功能异常，如甲亢、甲减以及双相甲
状腺炎，目前作用机制仍未有明确的阐述，但是有报
道指出，甲减是由于自身的免疫反应所致，双相甲状
腺炎则是由于药物本身的毒性作用[�19�]。 另外，在干
扰素 琢 引起的甲状腺功能异常中，甲亢及甲减的双
相甲状腺炎占大多数[�20�]。 在干扰素 琢 治疗丙型肝炎
的过程中密切监测 TSH 在临界值的女性患者的甲
状腺功能，从而迅速干预，改善预后。
2 影响甲状腺功能检测的药物

研究发现许多药物会影响甲状腺功能检测。 已
知在血液中 T4 及 T3 是由 3 种载体蛋白转运， 以游
离或非结合形式存在的 T3 只有 0.3%， 而 T4 只有
0.03%,�然而正是游离甲状腺激素才具有生物活性。
临床上甲状腺功能检测主要是测定血浆总 T3 和 T4、
血浆 TSH�基础浓度以及游离 T4 的浓度[�21�]。 临床医
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师必须认识到有些药物会对甲状腺功能检测造成
影响，从而避免误诊以及不恰的治疗给患者带来生
理上和经济上的负担，目前发现影响甲状腺功能检
测的药物有以下几种。
2.1 雌激素 甲状腺结合球蛋白是由 4 个亚基构
成的酸性糖蛋白，在肝内合成，而雌激素能增加肝
脏 Tg 的合成，同时，雌激素所致的 Tg 糖基化可使
其代谢清除率减慢、半衰期延长[�22�]。 孕妇、口服避孕
药和急性肝炎患者血浆甲状腺结合球蛋白水平可增
加，从而升高总 T4 的浓度，并且该作用与雌激素剂量
呈正相关[�23�]。
2.2 糖皮质激素 糖皮质激素是下丘脑鄄垂体鄄肾上
腺轴激活的终产物，受应激作用的强烈影响，应激
时糖皮质激素可在下丘脑和垂体水平抑制下丘脑鄄
垂体鄄甲状腺轴功能，使 TSH 分泌减少。 应用糖皮质
激素治疗的患者，TSH 的分泌反应对促甲状腺激素
释放激素的敏感性降低，导致甲状腺激素分泌减少，
使暴露于寒冷环境中的机体基础代谢率降低，御寒
能力随之下降，但一般不引起中枢性甲减。 也有研
究报道，糖皮质激素也可使 TSH 升高[�24�]。
2.3 抗癫痫药物及利福平 一些具有肝酶诱导活
性的抗癫痫药物如卡马西平、苯妥英钠，可诱导肝 P450
氧化酶而加速甲状腺激素的代谢，从而使甲状腺激
素的水平降低[�25�]。 抗结核药物利福平也有类似的作
用[�26�]。 卡马西平也可通过影响下丘脑鄄垂体鄄甲状腺
轴的激素合成，干扰甲状腺激素与甲状腺结合球蛋
白的结合，亦或由于葡萄糖醛酸结合增加从而导致
甲减的发生。
2.4 非甾体抗炎药和呋塞米 非甾体抗炎药和大
剂量呋塞米（＞80�mg）可以抑制 T3、T4 与甲状腺结合
球蛋白的结合，从而导致短暂的血浆 T4�及 FT4 水平
升高，但若长期使用该药物，将导致总 T4 水平降低。
2.5 肝素 肝素使血浆中 FT4 短暂上升，这是由于
肝素激活了脂蛋白脂肪酶，后者可抑制甘油三酯转
化为游离脂肪酸，最终在体外抑制了 T4 与甲状腺结
合球蛋白的结合。

总之，在临床工作中，医务人员需要对这些药物
给予足够的重视，定期进行甲状腺功能监测，以便及
时正确诊断以及合理治疗由药物引发的相关甲状腺
疾病。 同时通过了解可能影响甲状腺功能检测的药
物，提高临床医生诊断的水平，避免误治的发生。
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