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摘  要 

孤立性ACTH缺乏症(isolated ACTH deficiency, IAD)是一种罕见病，分为获得性孤立性ACTH缺乏症

(AIAD)和特发性孤立性ACTH缺乏症(IIAD)，我国目前报道的IAD例数仍较少，因为IAD的临床表现缺乏

特异性，多是在给予对症治疗后效果不显著，症状反复出现才得到正确诊断。因此，加深对IAD发病机

制、临床表现的了解，熟识其实验室表现、诊断要点至关重要，本文报道一例合并高血压的IIAD患者，

并结合文献复习，旨在提高临床医师对该疾病的认识，提高诊出率。 
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Abstract 
Isolated ACTH deficiency (IAD) is a rare disease, which is divided into acquired isolated ACTH de-
ficiency (AIAD) and idiopathic isolated ACTH deficiency (IIAD). The number of reported cases of 
IAD in China is still relatively small. Because of the lack of specificity of the clinical manifestations 
of IAD, the correct diagnosis is often made only after symptomatic treatment is given with no sig-
nificant effect and the symptoms continue to recur. Therefore, it is important to deepen the un-
derstanding of the pathogenesis and clinical manifestations of IAD, and we also should be familiar 
with its laboratory manifestations and diagnostic points. This paper reports a case of IIAD with 
hypertension, and reviews the literature with the aim of improving clinicians’ understanding of 
the disease and increasing the diagnosis rate. 
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1. 引言 

特发性孤立性促肾上腺皮质激素缺乏症(idiopathic isolated adrenocorticotropic hormone deficiency, 
IIAD)是一种罕见病，起病隐匿，症状缺乏特异性，临床漏诊率和误诊率高[1]。 

2. 临床资料 

男性，62 岁，因“间断性纳差伴恶心 2 月，加重 3 天。”于 2018 年 3 月 27 日入院，患者既往慢性

阻塞性肺疾病病史 30 年、血管性头痛病史 3 年，高血压病病史 2 年，平素口服硝苯地平缓释片 20 mg 每

日 1 次，血压控制不详，否认其他病史。 
患者于 2018 年 1 月 20 日出现头痛、纳差，伴有恶心、呕吐，腹部隐痛，当地医院给予抗炎，改善

血循环，护胃，平喘，降压等药物治疗，效果不佳，仍有间断恶心，伴纳差，为进一步诊治于 2018 年

01 月 31 日入住我院消化内科住院治疗，完善血液学检查：空腹血糖 3.32 mmol/l，血钠 125 mnol/l，肾上

腺皮质轴：皮质醇 8 点、16 点、0 点：1.80、5.54、3.13 nmol/l，8 点促肾上腺皮质激素测定：3.41 pmol/l，
甲状腺轴功能正常，性腺轴功能正常，垂体 MR：部分空泡蝶鞍。胃镜：浅表性胃炎；诊断为浅表性胃

炎，给予抑酸、补液等对症治疗后患者病情好转并出院，院外口服“奥美拉唑肠溶胶囊、康复新液”。

2018 年 02 月 10 日再次因“恶心伴腹泻”于消化内科住院治疗，复查 8 点皮质醇：18.7 nmol/l，促肾上

腺皮质激素测定：4.69 pmol/l，本次住院期间请内分泌科会诊，诊断为“继发性肾上腺皮质功能减退、空

泡蝶鞍”，给予补充糖皮质激素后症状缓解出院，院外规律服用泼尼松 8 点 5 mg、16 点 2.5 mg 替代治

疗。因病情好转，后患者逐渐停药，停药后再次出现纳差、乏力等症状，并进行性加重，本次入院前 3
天症状明显加重，伴有恶心、间断呕吐，收入我科。 

入院查体：体温：36.2℃，脉搏：69 次/分，呼吸：18 次/分，血压：191/103 mmHg，神志清，精神

良好，全身皮肤无黄染，无出血点，未见色素沉着，阴毛、腋毛无缺失，颈软，甲状腺无肿大，心肺听

诊无特殊，腹部无压痛、反跳痛，肌力及肌张力正常，病理征未引出。 
实验室检查：急查血钠 125 mmol/l (正常范围：135~145 mmol/l)，糖皮质激素替代治疗后次日复查血
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钠 136 mmol/l (正常范围；135~155 mmol/l)，空腹血糖：5.59 mmol/l (其余详见表 1)。腺垂体功能及影像

学检查(表 2)：垂体 MR：蝶鞍扩大，垂体形态变薄，垂体窝区见囊状长 T1、长 T2 信号影，垂体高度约

2.1 mm，其内未见明显异常信号影，垂体柄居中，经静脉注射 Gd-DTPA 后，垂体强化明显，信号均匀，

未见异常强化灶，视交叉走行、形态、信号未见明显异常。双侧颈内动脉流空信号存在。检查结论：部

分空泡蝶鞍(图 1)。肾上腺 CT：未见明显异常。 
治疗及复查随访：本文患者出院诊断为：孤立性 ACTH 缺乏症、浅表性胃炎、高血压病 3 级(极高危)、

慢性阻塞性肺疾病、血管性头痛等，出院后继续补充泼尼松片 5 mg 每早 8 点 1 次，多次门诊复查调整，

患者一般情况及血钠均正常(图 2)，其皮质醇及 ACTH 水平变化如图 3 示，其中 ACTH 水平有升高趋势，

我们仍在继续随访中。 
 
Table 1. Results of routine laboratory tests 
表 1. 常规实验室检查结果 

 白细胞 
(×109/l) 

淋巴细胞 
(×109/l) 

嗜酸性粒细胞 
(×109/l) 

血红蛋白 
(g/l) 

血糖 
(mmol/l) 

血钠 
(mmol/l) 

血钾 
(mmol/l) 

检测值 5.24 0.94 0.23 135 5.59 124 4.9 

正常范围 3.5~9.5 1.1~3.2 0.02~0.52 130~175 3.9~6.1 135~145 3.5~5.5 
 
Table 2. Patient’s adenohypopituitary function and imaging results 
表 2. 患者腺垂体功能及影像学结果 

皮质醇 
(nmol/l) 

ACTH 
(pmol/l) 

TT3 
(nmol/l) 

TT4 
(nmol/l) 

FT3 
(pmol/l) 

FT4 
(pmol/l) 

TSH 
(uIU/ml) TgAb TPOAb PRL 

(ng/ml) 
8、16、0
点：1.80、 
5.54、3.13 

3.41 1.90 126.86 5.41 13.63 1.35 0.1 0.2 7.35 

FSH  
(mIU/ml) 

LH  
(mIU/ml) 

E2  
(pmol/l) 

P  
(nmol/l) 

T  
(nmol/l) 

GH  
(ng/ml) 垂体 MRI 肾上腺 CT   

3.4 2.75 127.2 <0.159 25.1 - 空蝶鞍 正常   

注：皮质醇(am: 185~624, pm: <276 nmol/l)；ACTH (8:00~10:00 am, 1.6~13.9, pm: <1.6 pmol/l)；TT3 (1.25~2.73 nmol/l)；
TT4 (69.97~152.52 nmol/l)；FT3 (3.8~7 pmol/l)；FT4 (7.64~16.03 pmol/l)；TSH (0.34~5.6 uIU/ml)；TgAb (0~4 IU/ml)；
TPOAb (0~9 IU/ml)；PRL (男：4.0~15.2 ng/ml)；FSH (男：1.5~12.4 mIU/ml)；LH (男：1.7~8.6 mIU/ml)；E2 (男：94.8~223 
pmol/l)；P (男：0.7~4.3 nmol/l)；T (男：9.9~27.8 nmol/l)；GH (男：0.003~0.97 ng/ml)。 
 

 
Figure 1. Pituitary MRI 
图 1. 垂体 MRI 
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Figure 2. Folding line graph of the patient’s blood sodium level on multiple reexaminations 
图 2. 患者多次复查的血钠水平折线图 

 

 
Figure 3. Folding line graph of cortisol and ACTH levels in patients with multiple reexaminations 
图 3. 患者多次复查的皮质醇、ACTH 水平折线图 

 
3. 讨论 

IIAD 是一种罕见病，我国关于此病的报道较少，患病率难以获取，其特点是继发性肾上腺皮质功能

不全，常有下丘脑–腺垂体–肾上腺皮质轴(hypothalamus-pituitary-adrenal axis，HPA 轴)功能低下，表现

为促肾上腺皮质激素(adrenocorticotropic hormone, ACTH)水平绝对或相对不足，血清皮质醇水平降低，腺

垂体的其他促激素水平正常，垂体结构多正常，但也可表现为空泡蝶鞍，注意排除外源性糖皮质激素应

用及垂体瘤术后所致的 ACTH 缺乏[2]。 
ACTH 是由 POMC 基因转录、翻译、裂解产生的一种多肽激素，此过程需要下丘脑释放的 CRH 的

刺激、相关转录因子以及激素原转化酶 1 (PC1) [3]的参与，任一环节发生异常都有可能导致孤立性的

ACTH 的缺乏。IAD 的发病机制尚不明确，有以下几种可能：自身免疫性损伤、垂体灌注不足、空泡蝶

鞍、POMC 基因缺陷或酶功能异常、转录因子基因突变等，其中以免疫机制最受推崇，IAD 患者常合并
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有其他自身免疫性疾病[4] [5]，如桥本氏甲状腺炎、原发性甲状腺功能减退、Graves’病，少见的有 1 型

糖尿病、恶性贫血、溃疡性结肠炎等，其中以自身免疫性甲状腺疾病多见，这可能是由于 ACTH 细胞和

甲状腺滤泡上皮细胞存在某种共同的抗原[6]；恶性肿瘤患者在使用免疫检查点抑制剂治疗后也有出现孤

立性的 ACTH 缺乏，这可能也与免疫相关[7] [8] [9]。另外，垂体缺血可能也会导致促激素细胞的损伤，

一例分娩过程中大出血的患者不久后被诊断为 IAD [10]，其他具有血管病变高危因素者，如高血压患者，

可因血管条件差而使得垂体灌注不足从而引发 IAD [11]；IAD 患者的垂体通常无结构性缺陷，但也有部

分 IAD 患者的垂体 MRI 呈现空泡蝶鞍，有研究提出自身免疫机制可能参与其中[12] [13]，本文中患者垂

体 MRI 也有空泡蝶鞍表现，不排除正是空泡蝶鞍导致了 IAD，临床上对于空泡蝶鞍的患者可以筛查 HPA
轴功能，一旦发现腺垂体功能受影响要及时给予干预；Miyauchi 等人描述了脑肿瘤的放射疗法可能导致

IAD，机制可能是放射治疗诱导了 POMC 基因的缺陷或是酶功能的异常[14]；参与生成 ACTH 的转录因

子有很多种，其中 TBX19 对垂体皮质激素的终末分化具有重要意义，TBX19 的基因突变导致其功能改

变，从而影响 POMC 的转录，最终导致 ACTH 缺乏[15] [16]。 
IAD 的临床表现涉及多个系统，结合文献复习，分析总结这些 IAD 患者的临床特点如下：1) 发病人

群以中老年为主，大多数患者在症状出现时年龄超过 40 岁；2) 临床表现隐匿，常见的有乏力、纳差、

恶心、呕吐、腹痛、体重减轻、低血压等，皮肤无色素沉着，其他一些较为少见的临床表现有：抑郁[17]、
步态紊乱[18]等；3) 血清 ACTH 水平偏低，其他腺垂体激素分泌正常，皮质醇水平低且节律消失；4) 血
液化学可显示低钠血症、低氯血症和正常血钾水平，据报道，28%的 IAD 患者有低钠血症[19]，血糖可

偏低，可有淋巴细胞和嗜酸性粒细胞升高，有报道指出嗜酸性粒细胞升高是一些抗肿瘤药物所导致的 IAD
的早期异常指标之一[20]；5) 相关实验：① ACTH 激发实验表现为反应延迟；② CRH 激发实验一般为

阴性，若病变部位在下丘脑则呈阳性；6) 除空泡蝶鞍外，垂体无其他结构缺陷。熟识 IAD 患者的以上临

床特点有利于尽早做出诊断，本文中患者以“纳差、恶心”等消化道症状起病，两次就诊于消化内科，

最后经内分泌科会诊才得到正确诊断，患者的血压水平较前未有明显降低，但对合并有高血压病的其他

IAD 患者，若出现血压的突然下降或者明显好转甚至出现非药物性低血压时要警惕此病的可能性[11]。 
目前 IAD 的治疗仍以补充糖皮质激素为主，剂量上根据患者体重、症状的转归来灵活调整，但当患

者处于发烧、感染、手术等应激状态下时则需要上调糖皮质激素用量[21]。 

4. 结论 

IAD 最终诊断相对简单，关键在于能否得到早期诊断，尽管 IAD 的发病机制到目前为止仍没有被确

切描述，但我们通过不断的病例积累，提高了对本病的认识，在遇到可疑病例时要积极诊断，并给予早

期干预，以提高临床诊断率，减少漏诊率、误诊率，为患者争取良好的预后。 
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