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　 　 【摘要】 　 目的 　 观察高压氧(ＨＢＯ)治疗对亚急性期创伤性脑损伤( ＴＢＩ)患者腺垂体功能的影响ꎮ
方法　 采用随机数字表法将 ６６ 例亚急性期 ＴＢＩ 腺垂体功能低下患者分为对照组及 ＨＢＯ 组ꎬ每组 ３３ 例ꎮ ２ 组

患者均给予常规治疗(包括脱水降颅压、抗感染、预防癫痫、预防褥疮、营养神经、补液及康复治疗等)ꎬＨＢＯ 组

在此基础上辅以 ＨＢＯ 干预ꎬＨＢＯ 治疗压力为 ０.２ ＭＰａ(２.０ ＡＴＡ)ꎬ每日治疗 １ 次ꎬ每周治疗 ６ 次ꎬ共治疗 ２０ 次ꎮ
于治疗前、治疗 ２０ 次后采用化学发光免疫分析法检测患者血清中促肾上腺皮质激素(ＡＣＴＨ)、生长激素

(ＧＨ)、促甲状腺激素(ＴＳＨ)、催乳素(ＰＲＬ)、黄体生成素(ＬＨ)、卵泡刺激素(ＦＳＨ)、皮质醇(ＣＯＲ)、胰岛素样

生长因子￣１(ＩＧＦ￣１)、游离四碘甲状腺原氨酸(ＦＴ４)、睾酮(ＴＥＳ)及雌二醇(Ｅ２)水平ꎬ对 ＡＣＴＨ、ＧＨ、ＴＳＨ、ＰＲＬ、
ＬＨ、ＦＳＨ 赋值并计算垂体总体激素评分ꎮ 结果　 治疗 ２０ 次后发现 ＨＢＯ 组 ＰＲＬ、ＬＨ、ＴＥＳ 的对数值及垂体总体

激素评分[分别为(１.３±０.２)μｇ / Ｌ、(１.０±０.４)ｍＵ / Ｌ、(２.５±０.２)ｎｇ / ｄｌ 和(２２.０±２.６)分]均显著高于对照组水平

[分别为(１.１±０.２)μｇ / Ｌ、(０.８±０.３)ｍＵ / Ｌ、(２.４±０.３)ｎｇ / ｄｌ 和(２０.５±２.３)分]ꎬ组间差异均具有统计学意义(Ｐ<
０.０５)ꎮ 结论　 在常规干预基础上辅以 ＨＢＯ 治疗能进一步提高亚急性期 ＴＢＩ 患者多种激素水平ꎬ促进垂体功

能恢复ꎮ
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　 　 腺垂体功能低下是创伤性脑损伤( ｔｒａｕｍａｔｉｃ ｂｒａｉｎ
ｉｎｊｕｒｙꎬＴＢＩ)后常见并发症之一ꎬ能延缓患者神经功能
恢复ꎬ甚至危及生命ꎬ严重影响存活者生存质量[１]ꎮ
目前临床治疗腺垂体功能低下的公认方法是激素替代
疗法ꎬ但要密切监测患者激素水平及激素类药物的不
良反应ꎬ且何时诊断及何时介入激素替代治疗均无统
一标准[２]ꎬ患者往往得不到有效干预ꎬ故临床亟待改
进治疗方法ꎮ 目前高压氧(ｈｙｐｅｒｂａｒｉｃ ｏｘｙｇｅｎꎬＨＢＯ)治
疗 ＴＢＩ 已获得临床广泛认可及应用[３]ꎬ但鲜见 ＨＢＯ 治
疗 ＴＢＩ 后腺垂体功能低下的相关报道ꎮ 基于此ꎬ本研
究拟观察 ＨＢＯ 联合常规干预对亚急性期 ＴＢＩ 后腺垂
体功能低下患者激素水平的影响ꎬ现报道如下ꎮ

对象与方法

一、研究对象
选取 ２０１６ 年 ８ 月至 ２０１８ 年 ６ 月期间联勤保障部

队第九〇〇医院(原南京军区福州总医院)神经外科
及康复医学科收治的 １８３ 例 ＴＢＩ 患者作为研究对象ꎮ
患者纳入标准包括:①年龄 １８ ~ ７５ 岁ꎻ②有明确外伤
史ꎬ经头颅 ＣＴ 或 ＭＲＩ 检查证实为颅脑损伤ꎬ且为首
发ꎻ③实验室检测血清促肾上腺皮质激素(ａｄｒｅｎｏｃｏｒｔｉ￣
ｃｏｔｒｏｐｉｃ ｈｏｒｍｏｎｅꎬＡＣＴＨ)、生长激素( ｇｒｏｗｔｈ ｈｏｒｍｏｎｅꎬ
ＧＨ)、 促 甲 状 腺 激 素 ( ｔｈｙｒｏｉｄ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅꎬ
ＴＳＨ)、催乳素 (ｐｒｏｌａｃｔｉｎꎬＰＲＬ)、黄体生成素( ｌｕｔｅｉｎｉ￣
ｚｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅꎬ ＬＨ) 及卵泡刺激素 ( ｆｏｌｌｉｃｌｅ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ
ｈｏｒｍｏｎｅꎬＦＳＨ)水平ꎬ如其中有 １ 项指标低下即诊断为
腺垂体功能低下[４]ꎻ④病情处于亚急性期阶段(病程 ８
ｄ~３ 个月) [５￣６]ꎻ⑤患者对本研究知晓并签署知情同意
书ꎬ同时本研究经联勤保障部队第九〇〇医院伦理学
委员会审批(２０１６￣０５)ꎮ 患者排除标准包括:①既往患
有甲状腺、垂体、肾上腺等内分泌系统疾病、神经系统
疾病、恶性肿瘤等ꎻ②处于妊娠或哺乳期ꎻ③正在使用
影响垂体激素水平的药物ꎬ包括激素、多巴胺受体激动
剂、抗精神病药(抗癫痫药外)、阿片类药物、质子泵抑
制剂等ꎻ④有 ＨＢＯ 治疗禁忌证ꎬ包括未经处理的气胸、
活动性出血、幽闭恐怖症等ꎻ⑤患者资料不全等ꎮ 采用
随机数字表法将符合上述标准的 ６６ 例 ＴＢＩ 患者分为

ＨＢＯ 组及对照组ꎬ每组 ３３ 例ꎮ ２ 组患者性别、年龄、病
程、格拉斯哥昏迷量表(Ｇｌａｓｇｏｗ ｃｏｍａ ｓｃａｌｅꎬＧＣＳ)评
分、垂体功能低下分型等(详见表 １)组间差异均无统
计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ具有可比性ꎮ

二、治疗方法
所有患者均给予常规干预ꎬ包括脱水降颅压、抗感

染、预防癫痫及褥疮、营养神经、补液和康复治疗等ꎻ康
复治疗包括良肢位摆放、关节活动度训练、电动起立床
站立、体位转换、肌力训练、平衡训练、步态训练、低频脉
冲电刺激等ꎬ每日治疗 １ 次ꎬ每周治疗 ６ ｄꎬ共治疗 ２０ 次ꎮ

ＨＢＯ 组在上述干预基础上辅以 ＨＢＯ 治疗ꎬ采用
ＹＣ３２００Ｊ￣Ｘ 型医用 ２４ 人空气加压舱(山东烟台产)ꎬ
加压时间 ２０ ｍｉｎꎬ舱内压力稳定在 ２.０ 个绝对大气压
(ａｂｓｏｌｕｔｅ ａｔｍｏｓｐｈｅｒｅꎬＡＴＡ)水平ꎬ稳压状态下患者戴面
罩或头罩(气管切开者)吸氧 ３０ ｍｉｎꎬ休息 ５ ｍｉｎ 后继
续吸氧 ３０ ｍｉｎꎬ减压时间 ２０ ｍｉｎꎮ 上述 ＨＢＯ 治疗每日
１ 次ꎬ每周治疗 ６ ｄꎬ共治疗 ２０ 次ꎮ

三、疗效评定分析
于治疗前、治疗 ２０ 次后(平均入组后第 ２４ 天)对

２ 组患者进行疗效评定ꎬ具体评定项目包括以下方面ꎮ
１.激素水平检测:采集患者早晨 ８ 时进食前安静

状态下肘正中静脉血标本ꎬ选用 ＡＤＶＩＡ ＣｅｎｔａｕｒＸＰ 化
学发光免疫分析仪(德国柏林西门子公司产)检测血
清中 ６ 种垂体激素(包括 ＡＣＴＨ、ＧＨ、ＴＳＨ、ＰＲＬ、ＦＳＨ、
ＬＨ)及靶腺激素[包括胰岛素样生长因子￣１( ｉｎｓｕｌｉｎ
ｌｉｋｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ １ꎬ ＩＧＦ￣１)、游离四碘甲状腺原氨酸
(ｆｒｅｅ ｔｅｔｒａｉｏｄｏｔｈｙｒｏｎｉｎｅꎬＦＴ４)、皮质醇(ｃｏｒｔｉｓｏｌꎬＣＯＲ)、
睾酮( ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅꎬＴＥＳ) 和雌二醇 ( ｅｓｔｒａｄｉｏｌꎬＥ２)] 水
平ꎬ正常参考值范围参照文献[７]ꎮ

２.垂体总体激素评分:对 ２ 组患者治疗前、治疗
２０ 次后所测 ＡＣＴＨ、ＧＨ、ＴＳＨ、ＰＲＬ、ＦＳＨ、ＬＨ 进行赋值
评分ꎬ每种激素以正常参考值范围的上限、中值[即
(正常参考值范围上限＋正常参考值范围下限) / ２]、正
常参考值范围的下限、正常参考值范围下限 / ２ 作为参
照点ꎬ划分出 ５ 个区间ꎬ由低值到高值分别计 １ꎬ２ꎬ３ꎬ
４ꎬ５ 分ꎬ６ 种激素分值总和即为垂体总体激素评分ꎬ总
分范围６~３０ 分[４]ꎮ

表 １　 入选时 ２ 组患者一般资料情况比较

组别　 例数
性别(例)

男 女
年龄

(岁ꎬｘ－±ｓ)
病程

(ｄꎬｘ－±ｓ)
ＧＣＳ 评分
(分ꎬｘ－±ｓ)

垂体功能低下分型(例)
单轴 双轴 ≥３ 轴

ＨＢＯ 组 ３３ ２１ １２ ５１.７±１４.７ ３７.７±２８.６ ８.０±３.６ ２０ １０ ３
对照组 ３３ ２３ １０ ５０.１±１５.１ ３３.４±２３.２ ６.９±２.４ １４ １７ ２

􀅰３１７􀅰中华物理医学与康复杂志 ２０２０ 年 ８ 月第 ４２ 卷第 ８ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ａｕｇｕｓｔ ２０２０ꎬ Ｖｏｌ. ４２ꎬ Ｎｏ.８



　 　 四、统计学分析
采用 ＳＰＳＳ ２２.０ 版统计学软件包进行数据分析ꎻ

患者血清激素数值呈偏态分布ꎬ故取 Ｘ ＝ ｌｇ(Ｋ＋１)进
行对数转换(Ｋ 为原始数据)ꎬ转换后的计量资料呈
正态分布ꎬ采用(ｘ－ ±ｓ)表示ꎻ２ 组患者激素水平、垂体
总体激素评分组间比较采用独立样本 ｔ 检验ꎬ治疗
前、后组内比较采用配对 ｔ 检验ꎬＰ<０.０５ 表示差异具
有统计学意义ꎮ

结　 　 果

治疗前 ２ 组患者各激素水平及垂体总体激素评分
组间差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎻ治疗后 ２ 组患者
ＴＳＨ、ＰＲＬ、ＬＨ、ＦＴ４、ＴＥＳ 水平及垂体总体激素评分均
显著提高(Ｐ<０.０５)ꎬ并且 ＨＢＯ 组 ＰＲＬ、ＬＨ、ＴＥＳ 水平
及垂体总体激素评分亦显著高于对照组水平 (Ｐ <
０.０５)ꎬ２ 组患者 ＡＣＴＨ、ＧＨ、ＴＳＨ、ＦＳＨ、ＣＯＲ、 ＩＧＦ￣１、
ＦＴ４ 及 Ｅ２ 水平组间差异仍无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ
具体数据见表 ２ꎮ

讨　 　 论

本研究结果显示ꎬ治疗 ２０ 次后 ＨＢＯ 组 ＰＲＬ、ＬＨ、
ＴＥＳ 的对数值均显著高于对照组水平ꎬ表明在常规干
预基础上辅以 ＨＢＯ 治疗能进一步提高亚急性期 ＴＢＩ
患者多种激素水平ꎮ 许金廉等[８] 采用 ＨＢＯ 治疗重度
ＴＢＩ 患者ꎬ发现能提高患者甲状腺激素水平ꎬ促进垂体
功能恢复ꎬ降低患者死亡率ꎮ 目前关于 ＴＢＩ 后腺垂体
功能低下的发病机制仍未明确ꎬ可能是供应垂体前叶
的长门静脉在脑肿胀、颅底骨折及剪切力等作用下受
损ꎬ使垂体门脉血管供血中断ꎬ 导致垂体组织梗
死[９￣１０]ꎬ这种原发性、机械性损伤难以预防ꎻ也可能是

ＴＢＩ 后继发出现的低血压、低氧血症、脑水肿、鞍内压
升高等导致垂体缺血缺氧性损伤ꎬ并且 ＴＢＩ 后产生的
代谢产物、炎性物质及外伤性蛛网膜下腔出血均可刺
激血管痉挛ꎬ进一步加重垂体缺血缺氧性损伤[１１￣１２]ꎮ
本研究结果显示ꎬ治疗后 ＨＢＯ 组患者多种激素水平均
高于对照组(Ｐ<０.０５)ꎬ可能与 ＨＢＯ 对 ＴＢＩ 后继发性
损伤具有预防及治疗作用有关ꎮ 分析其机制包括:
ＨＢＯ 干预通过增加血液中物理氧及化学结合氧水平ꎬ
使血氧含量增加ꎬ提高了动脉血氧分压ꎬ扩大了血氧弥
散距离ꎬ进而增强大脑氧代谢ꎬ改善腺垂体等脑组织缺
氧程度[１３]ꎻ其次 ＨＢＯ 治疗可减轻脑水肿ꎬ降低颅内压
及鞍内压ꎬ进一步减轻对垂体组织的压迫[１４]ꎻ同时
ＨＢＯ 治疗能减轻垂体血管酸性代谢产物产生ꎬ纠正垂
体细胞内环境紊乱ꎬ延缓 ＴＢＩ 后缺血垂体半暗带区细
胞死亡[１３]ꎻ另外 ＨＢＯ 治疗还能显著降低垂体半暗带
区嗜中性粒细胞、基质金属蛋白酶￣９(ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏ￣
ｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ￣９ꎬＭＭＰ￣９)表达ꎬ减少炎性介质产生ꎬ减轻垂
体细胞继发性损伤[１５]ꎮ

人体不同激素间具有相互影响作用ꎬ生理状态下
不同年龄、不同性别、不同生理期其激素水平也有所不
同ꎬ在 ＴＢＩ 后腺垂体功能低下的发生发展过程中ꎬ６ 种
腺垂体激素水平均有不同程度升高或降低ꎬ单个指标
变化不明显时可能无法体现腺垂体整体功能改变ꎬ故
依据某一种或几种激素水平变化来评估腺垂体功能具
有一定片面性ꎬ难以全面阐述垂体功能真实情况ꎻ而垂
体总体激素评分同时评估 ＡＣＴＨ、ＧＨ、ＴＳＨ、ＰＲＬ、ＦＳＨ
及 ＬＨ 水平ꎬ能较全面反映垂体整体内分泌功能ꎬ避免
不同个体间年龄、性别、生理期等因素影响ꎬ可用于不
同个体间比较[４]ꎮ 本研究同时采用垂体总体激素评
分评估治疗前、后患者腺垂体功能变化ꎬ发现治疗后

表 ２　 治疗前、后 ２ 组患者各激素水平及垂体总体激素评分比较(ｘ－±ｓ)

组别 例数 ＡＣＴＨ(ｎｇ / Ｌ) ＧＨ(ｎｇ / Ｌ) ＴＳＨ(ｍＵ / Ｌ) ＰＲＬ(μｇ / Ｌ) ＦＳＨ(ｍＵ / Ｌ) ＬＨ(ｍＵ / Ｌ)

对照组

　 治疗前 ３３ １.５±０.３ ０.３±０.２ ０.７±０.３ １.０±０.４ １.１±０.３ ０.７±０.３
　 治疗后 ３３ １.６±０.２ ０.２±０.２ ０.６±０.４ａ １.１±０.２ａ １.０±０.３ ０.８±０.３ａ

干预组

　 治疗前 ３３ １.５±０.４ ０.２±０.２ ０.５±０.２ １.１±０.３ １.１±０.４ ０.８±０.３
　 治疗后 ３３ １.６±０.２ ０.２±０.２ ０.５±０.２ａ １.３±０.２ａｂ １.２±０.４ １.０±０.４ａｂ

组别 例数 ＣＯＲ(μｇ / ｄｌ) ＩＧＦ￣１(μｇ / ｍｌ) ＦＴ４(ｐｍｏｌ / Ｌ) ＴＥＳ(ｎｇ / ｄｌ) Ｅ２(ｐｇ / ｍｌ) 垂体总体激素
评分(分)

对照组

　 治疗前 ３３ １.６±０.２ ２.１±０.３ １.２±０.２ ２.３±０.３ １.５±０.３ １９.２±２.５
　 治疗后 ３３ １.２±０.２ ２.１±０.２ １.３±０.１ａ ２.４±０.３ａ １.２±０.２ ２０.５±２.３ａ

干预组

　 治疗前 ３３ １.２±０.２ ２.１±０.３ １.２±０.１ ２.２±０.３ １.４±０.２ ２０.４±２.９
　 治疗后 ３３ １.２±０.２ ２.１±０.３ １.２±０.１ａ ２.５±０.２ａｂ １.５±０.３ ２１.９±２.６ａｂ

　 　 注:与组内治疗前比较ꎬａＰ<０.０５ꎻ与对照组相同时间点比较ꎬｂＰ<０.０５
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２ 组患者各垂体轴激素水平升降不一ꎬ无法准确判断腺
垂体整体功能变化情况ꎬ但治疗后 ２ 组患者垂体总体激
素评分均明显提高ꎬ并且以 ＨＢＯ 组的升高幅度更显著ꎬ
提示随着病程延长ꎬＴＢＩ 患者腺垂体整体内分泌功能有
一定程度恢复ꎬ而 ＨＢＯ 治疗能通过影响 ＴＢＩ 患者 ６ 种垂
体激素间相互作用ꎬ显著提高垂体总体激素评分ꎬ进一
步证明 ＨＢＯ 干预能促进 ＴＢＩ 患者垂体整体功能恢复ꎮ

综上所述ꎬ本研究结果表明ꎬ在常规干预基础上辅
以ＨＢＯ 治疗ꎬ能进一步提高亚急性期 ＴＢＩ 腺垂体功能低
下患者 ＰＲＬ、ＬＨ、ＴＥＳ 水平及垂体总体激素评分ꎬ促进腺
垂体功能恢复正常ꎬ该联合疗法值得临床推广、应用ꎮ
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