
书书书

新进展综述

体重过低对女性生殖能力的影响及治疗

车德惠!综述" #!肖志波!审校"

基金项目! 黑龙江省科学基金项目"编号!"#$%&'%&(#

作者单位! &)%%*&!黑龙江$哈尔滨医科大学附属第二医院整形美容外科

作者简介! 车德惠"&(() +#$女$在读硕士研究生$研究方向!脂肪移植% ,-./01!234456265708&9:;43.

通讯作者! 肖志波"&('$ +#$男$医学博士$博士后$教授$主任医师$研究方向!脂肪移植&皮肤创面愈合与瘢痕&面部年轻化等研究%

,-./01!<0/3=50>3234?3@8&$9;43.

!!!摘要"!严格限制食物摄入量&剧烈运动&神经性厌食症以及使用减肥药物等不健康的体重控制行为$

是引起年轻人体重过低的常见原因% 然而体重不足影响机体瘦素水平$进而通过下丘脑-垂体-性腺轴干扰性

激素的合成$使女性生殖能力下降$最终导致不孕% 解决体重过低问题$常需要多学科协作治疗$包括营养支

持&心理咨询以及药物治疗等%
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!!现今的形体审美以瘦为美$减肥成为人们最常讨

论的话题之一% 许多正常体重和体重不足的年轻人

认为自己超重或肥胖$使用不当的减肥方法进行不必

要的减肥活动迎合当下的审美标准% 然而女性体重

过低即体重指数"T32IU/FFRG26<$TUR# V&*W) NKD.

$

$

其不孕的风险是正常体重女性的 &W) 倍(&)

% 生活中

非理性生育认知($)使人们认为女性一定要生育孩

子才能幸福$这种对生育的认知的偏差$导致不孕症

患者面对不孕问题时$常产生病耻感"自责&羞愧等

负面情绪#$严重影响患者的生活质量%

84体重过低影响女性生殖能力的发生机制

下丘脑能够分泌促性腺激素释放激素"K3G/23-

?@3O50G-@616/F0GK53@.3G6$XGAP#$通过垂体门脉系

统进入垂体前叶$刺激分泌促性腺激素$包括卵泡刺

激素"M3110471/@F?0.71/?0GK53@.3G6$YZP#和黄体生

成素"17?60G0=0GK53@.3G6$SP#$进一步刺激性腺合成

性激素% 瘦素是肥胖基因"-/基因#编码的 &9' 种氨

基酸产物$主要由白色脂肪组织分泌$可作用于下丘

脑-垂体-性腺 " 5IO3?5/1/.04-O0?70?/@I-K3G/2/1$P[X#

轴的任何水平$在生殖系统中起核心作用(:$C)

% 瘦素浓

度与全身脂肪量有关$它通过减少食物摄入量和增加

能量消耗使动物体质量维持在较低水平% \RZZ-&神经

元是XGAP的上游神经元$分泌脉冲式\0FFO6O?0G 肽$

并与一同表达的强啡肽和神经多肽T组成相互联系的

神经共同体$直接调节XGAP的脉冲式分泌())

% 瘦素

可以作用于
!

-氨基丁酸"

!

-/.0G3>7?I@04/402$XBTB#

神经元$将抑制性神经递质传递到\RZZ-&神经元$加强

下丘脑中\0FFO6O?0G的表达$诱导下丘脑分泌 XGAP$

*(&C*
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引起性激素合成增加% 瘦素也可通过激活炎性细

胞$促进中性粒细胞趋化$分泌细胞因子$进一步发

挥促炎效应$调节机体免疫反应(9 ]*)

% 此外$瘦素基

因的表达受多种激素&生长因子和细胞因子的调节%

雌激素可诱导瘦素的产生$而雄激素则抑制瘦素的产

生$促炎细胞因子也可调节 S,[基因的表达(C)

% 总

之$在低能量状态下$除了P[X轴功能失调导致无排

卵和雌激素缺乏外$其他神经内分泌轴也会因能量负

平衡而受到影响$出现下丘脑闭经"5IO3?5/1/.04/.6G-

3@@56/$PB#$最终影响性功能成熟$降低生育能力%

94不同类型体重过低对女性生殖能力的影响

9:84神经厌食性体重过低对女性生殖能力的影响

神经性厌食症"/G3@6<0/G6@L3F/$B̂ #是一种复杂的

心身性饮食紊乱$主要影响青少年和年轻女性$在我

国患病率逐年增高% 根据+精神障碍诊断与统计手

册"第 ) 版#,"_ZU-)#的诊断标准(()

$B̂ 主要表现

为!"&#因限制能量摄取而导致显著低体重'"$#即

使处于低体重状态$仍然恐惧体重增加'":#存在对

自己体重&体型的体验障碍或不良认知% 尽管在最

新的诊断标准中无闭经表现$但很多患有 B̂ 的女

性患者都表现出月经紊乱"少经或闭经#% 最近的

一项回顾性研究(&%)显示$既往患有 B̂ 在体重恢复

后仍伴有闭经症状的患者$与其他原因闭经者相比$

注射XGAP后$雌二醇和SP的浓度更高$排卵率达

到 *CW%`$临床妊娠率为 ':W'`% 此外$性功能障

碍也可能在 B̂ 患者的生殖功能障碍中发挥作用%

\0..61等(&&)认为这种功能障碍是多因素的$与性

欲下降和焦虑增加有关% 值得注意的是$这些症状

随着体重的恢复而减轻%

9:94食物摄入不足性体重过低对女性生殖能力的

影响4如上所述$充足的营养对维持正常的生殖功

能是必不可少的% 饥饿&营养不良会导致体重减轻

和机体脂肪组织减少$进而影响促性腺激素的释放

以及对卵巢的刺激% 在发达国家$饮食摄入不足主

要是通过严格限制摄入量以及现代生活方式的高能

量需求导致% 然而在发展中国家$食物摄入不足主

要是因为粮食缺乏% 世界上 &%`的人口受到不孕

不育的影响$在一些发展中国家或不发达国家$不孕

不育率超过 $%`

(&$)

% 在这种能量匮乏的情况下$

瘦素会调节神经内分泌反应$其中性腺系统可能会

被下调$以通过减少生殖来保存能量%

9:;4剧烈运动性体重降低对女性生殖能力的影响

-女运动员三联征.

(&:)是经常在女性运动员身上体

现出的医学现象$表现为!"&#伴或不伴有进食障碍

的低能量利用'"$#月经紊乱'":#骨密度低% 运动

与排卵之间呈H型关系$久坐和剧烈运动的女性排

卵性不孕发生的风险更高% 目前的研究(&C)表明$剧

烈运动是通过引起能量不足来干扰排卵$而高强度

运动本身是否会影响排卵还没有定论% 由于这种情

况可能不完全可逆$因此预防&早期诊断和干预至关

重要(&))

% 研究(&9)表明$对这类患者给予重组人瘦

素可增加SP和雌二醇含量$使女性SP的水平恢复

至正常%

9:<4药物性体重降低对女性生殖能力的影响4虽

然服用减肥药和泻药与出现饮食失调存在明显相关

性$但是确切机制还不确定% 其中可能的因果关系是

服用药物后扰乱了机体正常的消化功能&药物副作用

及自身情绪不稳定导致% S6L0GF3G 等(&')对 & %)* 例

女性患者进行研究$结果显示服用过减肥药或泻药

的女性比未服用过药物女性在 & ]: 年后被诊断为

进食障碍的几率更高% 有研究(&*)显示$摄入减肥药

对多囊卵巢综合征的发病有一定影响$&$`的女性

出现闭经的原因是绝食和使用减肥药%

;4体重过低影响女性生殖能力的治疗方法

解决体重过低女性不孕问题$在进行药物治疗

前需要先调整饮食方式$进行心理干预$然后再根据

原始体重以及体重恢复情况考虑是否需要药物治疗%

;:84营养支持治疗4机体能量负平衡状态可通过

增加摄入和减少输出改善% 推荐的增重率取决于患

者年龄&减肥持续时间以及是否出现合并症(&()

% 通

常会选择逐渐增加患者能量的摄入量$以免出现-再

喂养综合征.$这是一种具有潜在致命风险的并发症$

原因是从长时间禁食和严重营养不良的患者$重新摄

取食物后导致电解质平衡紊乱$从而引发低钾&低磷&

低镁血症% 与此同时$需要限制过度运动以促进体

重的恢复% 体重过轻的患者常伴有微量营养素的缺

乏$即使无临床表现$也可能由于能量再摄入导致机

体需求增加而恶化$为此推荐预防性使用电解质和

微量营养素$尤其是针对严重营养不良的患者($%)

%

除了提倡健康的饮食模式外$增加叶酸摄入量在提

高怀孕机会的同时也可以减轻患者的心理负担($&)

%

;:94心理治疗4认知行为治疗是针对体重过轻女

性经常使用的心理治疗方法$它有助于帮助患者摆脱

与饮食习惯&体型或体重相关的认知和行为障碍($$)

%

近年来$动机干预疗法也引起了人们极大的兴趣$通

过引出患者这样做的原因以及干预她们对体型或体

重变化的矛盾心理来激励增重($:)

% 瑜伽是一种压

力管理和放松的方法$通过冥想&呼吸和获得深度平

*%$C*
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静的感觉来帮助放松$对接受生育治疗的女性可能

是有益的($C)

%

;:;4药物疗法4患者经过前期调整改善不满意时$

可考虑在营养治疗基础上合并小剂量药物治疗% 月

经的恢复通常是通过体重的恢复来实现的$但对于

所需达到的确切体重数仍存在争议$部分学者认为

需达到理想体重的 (%`$另一部分认为需达到月经

停止时的理想体重($))

% 对于功能性 PB患者$内分

泌学会临床实践指南($9)建议使用 XGAP作为一线

药物$但是它没有解决体重过轻患者的根本问题%

而且有文献($')报道$长期使用其激动剂可引起低雌

激素症状% 根据体重过轻患者发生不孕的作用机制$

瘦素类似物应该是更合适的治疗方法% #537 等($*)

使用美托列汀"一种人重组 -̂甲硫酰-瘦素#治疗

PB$:9 周后发现雌二醇&孕酮&游离三碘甲状腺原

氨酸和骨钙素水平升高$皮质醇水平降低% 此外$有

学者建议将重组人瘦素与雌激素联合使用$可使患有

饮食障碍女性的性激素水平升高$提高生育能力($()

%

B??0/等(:%)对比 B̂ 患者应用抗精神病药物"奥氮

平#和安慰剂后的体重变化$奥氮平组较安慰剂组

体重明显增加% 药物治疗后若仍无法实现临床妊

娠$可以选用辅助生殖技术$如自体外受精-胚胎移

植技术(:&)

%

<4结语

适当地控制饮食和运动$无论是对我们形体的

保持还是为了健康都有巨大的益处$但在追求美的

同时切勿形成不良的饮食习惯或采取不恰当的行

为% 此外$青年要树立对体重或体型正确的认知$若

出现认知及行为异常$应及时向专业人士求助$得到

个性化的饮食方面指导&体重控制方法以及心理疏

导% 任何药物都是有副作用的$因此$在使用前必须

仔细权衡其风险和收益%
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二甲双胍多效能药理作用的研究进展
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!!!摘要"!二甲双胍为治疗 $ 型糖尿病"Q$_U#应用最广泛的降糖药物$对治疗糖尿病有良好的疗效$且

有较高的安全性及卫生经济学效益$其对心血管疾病及并发症&慢性肾功能不全&多囊卵巢综合征&肿瘤等也

发挥了作用$功效和机制正逐渐被阐明% 该文就二甲双胍的多效能药理作用作一综述$以期为该药在临床的

新应用提供依据%
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!!全球患有糖尿病的患者超过 CW) 亿人$是心血

管疾病和慢性肾病的高发病率及病死率的主要原

因% 自 &()' 年以来$二甲双胍一直被国内外主要糖

尿病指南推荐为高血糖管理的一线药物$用于治疗
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