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·论著·

脑损伤恢复期神经内分泌改变及临床意义

徐伟光，殷利明，赵展，钟德泉，王文涛

广东药学院附属第一医院，广东 广州 510080

摘 要 : 目的 探讨脑损伤恢复期神经内分泌激素异常的发 生 率 及 其 临 床 意 义。方 法 用 放 射 免 疫 法 测 定 患 者 脑 损 伤

后 3，6，12 月周围静脉血中 FT3、FT4、TSH、ACTH、GH、Cor、PＲL、T、E2、P、FSH、LH 的浓度，统计分析脑损伤恢复期 神 经 内

分泌激素异常的发生率及其与病情严重程度及恢复时间的关系。结果 激素异常发生率和损伤严重程度呈正相关，损伤

越重，激 素 异 常 发 生 率 越 高，差 异 有 统 计 学 意 义 ( P ＜ 0 ． 05 ) 。激 素 异 常 发 生 率 随 着 时 间 的 推 移 逐 渐 降 低，3 个 月 时 为

17． 6% ，6 个月为 16 ． 2% ，12 个月为 15 ． 4%。但差异无统计学意义 ( P ＞ 0 ． 05 ) 。结论 颅脑损伤恢复期神经内分泌激素

水平异常有一定的发生率，损伤越重，激素异常率越高，随着恢复时间的延长有下降趋势，可 作 为 恢 复 期 一 项 重 要 的 检 测

指标，用于指导临床治疗。
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Neuroendocrine hormone changes and their clinical significance in recovery phase of brain injury
XU Wei-guang，YIN Li-ming，ZHAO Zhan，ZHONG De-quan，WANG Wen-tao． The First Affiliated Hospital of Guangdong University

of Pharmacy． guangzhou 510080 China

Abstract: Objective To study the incidence of neuroendocrine hormone abnormalities and its clinical significance in the recovery

phase of brain injury． Methods Patients with brain injury were included in this study． The concentrations of FT3，FT4，TSH，

ACTH，GH，Cor，PＲL，T，E2，P，FSH，and LH in the peripheral venous blood were measured by radioimmunoassay at 3，6，and 12

months after brain injury． Statistical analysis was performed to determine the incidence of neuroendocrine hormone abnormalities in the

recovery phase of brain injury and its relationship with the disease severity and recovery time． Ｒesults The incidence of neuroendo-

crine hormone abnormalities was positively correlated with the severity of brain injury ( P ＜ 0． 05 ) ． The incidence of neuroendocrine

hormone abnormalities was 17． 6%，16． 2%，and 15． 4% at 3，6，and 12 months，respectively，after brain injury; the incidence grad-

ually decreased with time，but without significant differences between the values at the three time points ( P ＞ 0． 05) ． Conclusions In

the recovery phase of brain injury，neuroendocrine hormone abnormalities may occur． The severer the brain injury，the higher the inci-

dence of neuroendocrine hormone abnormalities; the incidence of neuroendocrine hormone abnormalities gradually decreases with time．

Neuroendocrine hormone levels can be used as an important index to guide clinical therapy．

Key words: Brain injury; Ｒecovery phase; Neuroendocrine; Hormone

神 经 内 分 泌 失 调 参 与 疾 病 发 生、发 展 的 病 理、

生 理 过 程 ，脑 损 伤 急 性 期 出 现 神 经 内 分 泌 异 常 已 有

较 多 研 究 ，脑 损 伤 恢 复 期 神 经 内 分 泌 改 变 的 发 生 率

及 与 脑 损 伤 程 度 是 否 相 关 国 内 尚 未 见 报 道 ，本 研 究

通 过 检 测 脑 损 伤 恢 复 期 患 者 血 清 神 经 内 分 泌 激 素

水 平 ，前 瞻 性 研 究 脑 损 伤 恢 复 期 神 经 内 分 泌 改 变 发

生 率 及 与 脑 损 伤 程 度 之 间 的 关 系 ，确 定 哪 些 患 者 存

在 神 经 内 分 泌 异 常 以 及 激 素 异 常 类 型 ，为 临 床 激 素

替 代 治 疗 提 供 依 据。
1 资 料 与 方 法

1 ． 1 病例选择

选 取 我 院 2009 年 5 月 ～ 2012 年 10 月 期 间 收

治的 脑 损 伤 患 者 ，排 除 患 有 严 重 的 心 肺 肝 肾 疾 病、

糖尿 病 ，排 除 发 病 前 患 有 神 经 内 分 泌 疾 病 ，经 治 疗
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后 病 情 稳 定 ，生 存 期 超 过 一 年 ，共 358 例。其 中 男

206 例 ，女 152 例 ，年 龄 19 ～ 84 岁 ，平 均 54 ． 8 岁 ，

其 中 脑 外 伤 154 例 ，脑 出 血 102 例 ，脑 梗 塞 52 例 ，

自发 性 蛛 网 膜 下 腔 出 血 50 例。伤后 3 个月 GOS 评

分 5 分 206 例，4 分 94 例，3 分 40 例，2 分 18 例。

所有患者入院时均进行 Glasgow 昏迷等级评分，其中

轻型损伤 ( GCS 12 ～ 15 分 ) 153 例，中型损伤 ( GCS 9
～ 12 分 ) 127 例，重型损伤 ( GCS 8 分以下 ) 78 例。

1 ． 2 激素测定

用 放 射 免 疫 法 测 定 伤 后 3 月 ，6 月 ，12 月 周 围

静 脉 血 中 FT3、FT4、TSH、ACTH、GH、Cor、PＲL、T、
E2、P、FSH、LH 的 浓 度。通 过 与 正 常 值 对 照 ，确 定

哪 些 患 者 存 在 神 经 内 分 泌 异 常 及 激 素 异 常 的 类 型。

1 ． 3 统计分析

应 用 SPSS 14 ． 0 统 计 软 件 对 数 据 进 行 处 理 分

析 ，资 料 样 本 率 比 较 采 用 χ2 检 验 ，P ＜ 0 ． 05 有 统 计

学 意 义。
2 结 果

2 ． 1 激素异常发生率与损伤程度的关系

2 ． 1 ． 1 伤 后 3 个 月 激 素 异 常 发 生 率 轻 型 患 者

激 素 异 常 发 生 率 为 7 ． 2% ; 中 型 患 者 激 素 异 常 发 生

率为 20 ． 5% ，与 轻 型 比 较 差 异 有 统 计 学 意 义 ( χ2 =
10 ． 68，P ＜ 0 ． 05 ) 。重 型 患 者 激 素 异 常 发 生 率 为

35 ． 9% ，与 中 型 比 较 差 异 有 统 计 学 意 义 ( χ2 =
5． 64，P ＜ 0 ． 05 ) 。激 素 异 常 发 生 率 和 损 伤 严 重 程

度 相 关 ，损 伤 越 重 ，激 素 异 常 发 生 率 越 高 ( 表 1 ) 。

表 1 伤后 3 个月激素异常发生率

损伤程度 激素异常 激素正常 合计 异常率

轻型 11 142 153 7． 2%
中型 26 101 127 20． 5%
重型 28 50 78 35． 9%

2 ． 1 ． 2 伤 后 6 个 月 激 素 异 常 发 生 率 轻 型 患 者

激 素 异 常 发 生 率 为 5 ． 9% ，中 型 患 者 激 素 异 常 发 生

率为 18 ． 9% ，与 轻 型 比 较 差 异 有 统 计 学 意 义 ( χ2 =
11 ． 31，P ＜ 0 ． 05 ) 。重 型 患 者 激 素 异 常 发 生 率 为

33 ． 3% ，与 中 型 比 较 差 异 有 统 计 学 意 义 ( χ2 =
5． 46，P ＜ 0 ． 05 ) 。损 伤 越 重 ，激 素 异 常 发 生 率 越 高

( 表 2 ) 。

表 2 伤后 6 个月激素异常发生率

损伤程度 激素异常 激素正常 合计 异常率

轻型 9 144 153 5． 9%
中型 24 103 127 18． 9%
重型 26 52 78 33． 3%

2 ． 1 ． 3 伤 后 12 个 月 激 素 异 常 发 生 率 轻 型 患 者

激 素 异 常 发 生 率 为 4 ． 6% ; 中 型 患 者 激 素 异 常 发 生

率为 18 ． 1% ，与 轻 型 比 较 差 异 有 统 计 学 意 义 ( χ2 =
13 ． 29，P ＜ 0 ． 05 ) 。重 型 患 者 激 素 异 常 发 生 率 为

32 ． 1% ，与 中 型 比 较 差 异 有 统 计 学 意 义 ( χ2 =
5． 24，P ＜ 0 ． 05 ) 。激 素 异 常 发 生 率 和 损 伤 严 重 程

度 相 关 ，损 伤 越 重 ，激 素 异 常 发 生 率 越 高 ( 表 3 ) 。

表 3 伤后 12 个月激素异常发生率

损伤程度 激素异常 激素正常 合计 异常率

轻型 7 146 153 4． 6%
中型 23 104 127 18． 1%
重型 25 53 78 32． 1%

2 ． 2 激素异常与恢复时间的关系

伤 后 3 个 月 共 有 63 例 激 素 异 常 ，总 发 生 率 为

17 ． 6% ; 伤 后 6 个 月 共 有 58 例 激 素 异 常 ，总 发 生

率为 16 ． 2% ; 伤 后 12 个 月 共 有 55 例 激 素 异 常 ，总

发 生 率 为 15 ． 4% 。，激 素 异 常 发 生 率 随 着 时 间 的 推

移逐 渐 降 低 ，但 三 组 间 相 互 比 较 ，差 异 没 有 统 计 学

意 义 ( 3 个 月 与 6 个 月 比 较 χ2 = 0 ． 25，P ＞ 0 ． 05，6

个 月 与 12 个 月 比 较 χ2 = 0 ． 09，P ＞ 0 ． 05，3 个 月 与

12 个 月 比 较 χ2 = 0 ． 65，P ＞ 0 ． 05 ) 。

2 ． 3 激素异常的类型

伤 后 激 素 变 化 主 要 是 甲 状 腺、性 腺 功 能 减 退 及

肾 上 腺 相 关 激 素 水 平 的 降 低 ( 表 4 ) 。

表 4 激素异常情况

时

间

例

数
FT3 FT4 TSH

G
H

AC
TH

Cor PＲL T
E
2

FSH
L
H

P 合计
( 项)

3 月 63 20 18 8 6 6 26 12 20 14 6 4 6 142
6 月 58 18 17 7 4 4 21 11 20 13 5 3 5 124
1 年 55 16 15 4 4 4 20 9 20 12 4 3 5 112

3 讨 论

国 外 近 期 研 究 发 现 ，脑 损 伤 ，尤 其 是 创 伤 性 颅

脑 损 伤 和 蛛 网 膜 下 腔 出 血 患 者 ，在 恢 复 期 常 合 并 有

垂 体 功 能 减 退［1，2］ ，可 表 现 为 垂 体 分 泌 的 一 种 或 多

种激 素 的 缺 乏 ，主 要 表 现 为 GH 的 缺 乏 ( 达 到 20%

以 上 ) ，其 次 为 性 腺 功 能 减 退 ，再 次 为 肾 上 腺 皮 质

功 能 减 退 和 甲 状 腺 功 能 减 退 ; 在 蛛 网 膜 下 腔 出 血 恢

复期 患 者 中 ，诊 断 为 部 分 性 垂 体 功 能 减 退 者 约 为

37 ． 5% ～ 55% ，病 程 3 个 月 时 诊 断 率 为 46 ． 8% ，

而 在 病 程 12 个 月 时 为 37 ． 5% 。轻 度 的 脑 损 伤 也

会 造 成 垂 体 功 能 减 退 ，中 重 度 脑 损 伤 后 发 生 激 素 水

平 变 化 的 几 率 更 高 ，外 伤 后 长 期 随 访 发 现 ，发 生 垂
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体功 能 低 下 者 至 少 能 够 达 到 长 期 生 存 者 的 20% ～
40%［3］。我 们 的 研 究 脑 损 伤 激 素 异 常 的 发 生 率 3

个 月 时 为 17 ． 6% ，6 个 月 为 16 ． 2% ，12 个 月 为

15 ． 4% ，低 于 国 外 研 究 结 果。已 有 文 献 报 道 造 成

外 伤 后 垂 体 功 能 低 下 发 生 率 不 一 是 因 为 不 同 医 院

采 用 了 不 同 的 检 测 方 法 和 正 常 值 标 准［4］。在 我 们

的病 人 中 ，轻 型 颅 脑 损 伤 病 人 相 对 较 多 ，这 些 病 人

在 国 外 多 数 在 急 诊 留 观 后 无 需 住 院 治 疗 ，这 可 能 是

造 成 我 们 研 究 结 果 低 于 国 外 的 原 因 ，在 重 型 脑 损 伤

中 激 素 异 常 达 到 了 30% 以 上 ，接 近 国 外 研 究 结 果 ，

也 说 明 了 这 一 点。在 358 例 病 例 中 脑 外 伤 154

例 ，脑 出 血 102 例 ，脑 梗 塞 52 例 ，自 发 性 蛛 网 膜 下

腔 出 血 50 例 ，脑 外 伤 和 蛛 网 膜 下 腔 出 血 恢 复 期 激

素 异 常 有 更 高 的 发 生 率 ，分 析 原 因 考 虑 脑 外 伤 患 者

下 丘 脑 垂 体 除 了 受 脑 水 肿、缺 血、压 迫 等 因 素 外 ，

还 与 外 力 所 致 下 丘 脑 垂 体 直 接 挫 伤 有 关 ，而 蛛 网 膜

下 腔 出 血 和 出 血 刺 激 血 管 收 缩 有 关。

在 脑 损 伤 的 急 性 期 ，激 素 增 高 程 度 与 中 枢 神 经

系 统 损 害 严 重 程 度 密 切 相 关 ，可 直 接 影 响 疾 病 的 预

后［5，6］。在 损 伤 恢 复 期 激 素 异 常 的 发 生 率 同 样 与 损

伤 程 度 有 关［7］ ，我 们 的 研 究 证 实 在 脑 损 伤 后 的 3 个

月、6 个 月 及 12 个 月 激 素 异 常 发 生 率 和 损 伤 严 重

程 度 均 呈 正 相 关 ，损 伤 越 重 ，激 素 异 常 发 生 率 越

高。一 般 来 说 ，脑 损 伤 后 3 个 月 激 素 缺 乏 的 发 生 率

最 高 ，但 有 部 分 病 例 仍 可 以 自 行 恢 复 正 常。在 本 研

究 中 激 素 异 常 发 生 率 在 3 个 月 时 为 17 ． 6% ，6 个

月 为 16 ． 2% ，12 个 月 为 15 ． 4% 。激 素 异 常 发 生 率

随 着 时 间 的 推 移 逐 渐 降 低 的 趋 势 ，部 分 患 者 能 恢 复

正常［8］ ，所 以 需 要 在 脑 损 伤 后 6 个 月 和 1 年 时 复 查

才能 确 诊 ，部 分 病 例 则 需 要 在 长 期 随 诊 过 程 中 复

查［9］。

垂 体 功 能 低 下 可 引 起 甲 状 腺 功 能 低 下、肾 上 腺

功 能 低 下、糖 尿 病、阳 痿、性 欲 减 退、睾 丸 萎 缩。脑

损 伤 后 抑 郁、疲 劳、注 意 力 不 集 中、食 欲 减 退、性 欲

低 下、失 眠［10］、焦 虑、易 疲 劳 等 症 状 与 垂 体 功 能 低

下的 症 状 相 似 ，在 我 们 的 研 究 中 也 发 现 ，激 素 异 常

主要 为 甲 状 腺、性 腺 及 肾 上 腺 相 关 激 素 水 平 的 降

低 ，比 如 皮 质 醇 ，甲 状 腺 素 ，睾 酮 等 下 降。这 些 激

素 在 受 伤 早 期 往 往 是 升 高 的 ，在 恢 复 期 由 于 下 丘 脑

垂体 功 能 受 损 ，这 些 激 素 往 往 会 明 显 降 低 ，引 起 患

者 相 应 的 症 状。Kelly 等［11］ 在 文 献 中 报 道 ，有 32 例

激 素 缺 乏 的 脑 损 伤 患 者 在 使 用 激 素 替 代 治 疗 后 ，可

以 使 神 经 行 为 功 能 和 生 活 质 量 明 显 改 善 ，这 为 脑 损

伤 患 者 康 复 治 疗 提 供 了 新 的 治 疗 方 向 ，对 脑 损 伤 恢

复 期 患 者 有 必 要 进 行 激 素 水 平 的 评 估 ，并 对 激 素 异

常 的 患 者 进 行 积 极 的 激 素 替 代 治 疗。
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