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女性神经性厌食症患者的瘦素水平
及其在生殖功能调节中的作用
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 摘要 】 目的 研究青年女性神经性厌食症    患者血清瘦素水平与下丘脑
一

垂体
一

性腺     轴

功能改变的相互关系
。

方法 测定   例新诊断的女性神经性厌食症患者的身体组成成分
、

性激素
、

瘦素等

水平
，

分析其与生殖功能间的相关性
。

其中 例患者接受了   血清瘦素节律的研究
。

经   周综合治疗

后
，

再次评价   患者身体组成成分
、

血清瘦素
、

性激素水平
，

并分析其与月经周期恢复的相互关系
。

另设

  例年龄匹配的健康女性为正常对照
。

结果      例   患者均发生闭经
，
  例为继发性闭经

， 例为

原发性闭经
，
  例患者  低于正常参考范围的下限  

 

     
，
  例患者者者 低于正常参考范围的下限

  
 

     
，

其中 例患者 玲 和  低于  
 

     
。

   治疗前   例   患者体重指数     
、

体脂
、

血

清瘦素水平较正常对照组显著降低〔分别为   
 

 士 
 

   岁扩 二    
 

 士 
 

  娜 ，    
 

  土  
 

    。

   
 

  土 
 

       
 

  土 
 

   卜以 。   
 

  土 
 

   卜岁 
，

均    
 

      组瘦素水平与    
、

体脂含

量呈正相关 分别为  二  
 

   
，
 二 

 

    。 二 
 

   
，
 二  

 

    
，

调整    和体脂的影响后
，
  组的血清瘦

家水平仍显著低于正常对照组    
 

   
。

血清瘦素水平与年龄
、

体重
、

   
、
  未见相关性

。

      血

清瘦素节律提示   患者瘦素分泌曲线较正常人低平
。

   经   周治疗
，
  例患者体重上升  巧 

，

瘦素

水平较未治疗时显著上升    
 

   
，

  例患者月经周期均未恢复
。

结论 女性   患者血瘦素水平较正

常人群显著降低
，

并保持与    、

体脂含量的相关性
，

经治疗后瘦素水平上升
，

但月经周期迟迟不能恢复
。

  人群性腺功能低下可能与血瘦素水平的降低存在一定关系
。
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    年      等川发现肥胖基因因。  编码的蛋

白产物瘦素
，

证实瘦素能够通过调节食欲和和或或能量

消耗而控制体重
，

并受到了前所未有的广泛关注
。

经

过多年的研究
，

瘦素作用于下丘脑水平的食欲调节通

路已基本阐明川
。

一方面瘦素作用于瘦素受体
，

对代

谢起调节作用  另一方面
，

瘦素受体分布广泛
，

提示瘦

素是一种多靶器官
、

多功能的激素
，

可调节糖
、

脂代谢
，

抑制胰岛素的分泌
，

对生殖功能有促进作用 ’  。

大量

动物试验表明
，

瘦素可能在营养状态和生殖功能的紧

密联系中起重要作用
。

瘦素参与     的调节
，

对人

类性腺功能的启动和维持十分重要  〕 。

然而在严重

营养不良的状态下
，

有关瘦素分泌及其与下丘脑
一

垂

体
一

性腺     轴的相关研究不多  在低体重人群体重

恢复过程中
，

有关瘦素在重建生殖功能中的作用研究

较少
。

神经性厌食    是一种主要影响青年女性的精

神内分泌疾病
，
以长期原因不明的厌食

、

显著的体重减

轻和闭经为其特征
，

并且伴随一系列内分泌功能紊

乱 〔’ 。

女性   患者促性腺激素以及性激素水平往往

显著降低
，

表明其    轴功能异常
。

本研究旨在探讨

国人   状态下瘦素分泌的改变
，

及其在生殖功能调

节中的作用
。

分别为  和   
。

检测仪器为        公司生产

的      自动 ，计数仪
。

 
 

瘦素节律研究   例   患者与 例正常对照者

在   内定时抽取肘正 中静脉血  耐  
   

、

     
、

     
、

     
、

     
、
     

，

分离血清
， 一   ℃冻存待

测瘦素
。

 
 

其它测定     受试者脱鞋
，

免冠
，

仅穿内衣测

量体重
、

身高
。

   体重指数     
、

脂肪百分比比 

    用于评估人体脂肪含量
。
  卜 体重     身高

，

  ，  女性      
 

       
 

  、 年龄 一  
 

  ，
·， 。

   瘦素昼夜变化幅度 二  瘦素波峰 一 瘦素波谷    

 平均瘦素水平
。

 
 

经   周综合治疗后
，

再次评价   患者身体组

成成分
、

血清瘦素
、

性激素水平
，

并分析其与月经周期

恢复的相互关系
。

三
、

统计学处理

使用       
 

 统计软件包
，

计量资料用王土  表

示
，

组间比较采用  检验
。

各组参数间进行直线相关

分析
。

方差不齐性的指标在对数转换后进行协方差分

析
。

对象和方法

一
、

研究对象

女性   患者   例
，

均为我院内分泌科的住院患

者
，

来自上海和浙江地区
，

经详细病史询问及全面的体

格检查
，

符合    
一

  困 以及史轶萦等〔’  提出的   诊

断标准
。

年龄龄  
 

 土 
 

  岁
，

病程程 
 

 士 
 

  个月
，

所有患者均闭经
，

近  个月内未接受过雌激素治疗
。

正常对照组   例
，

均为女性
，

年龄   
 

 士  
 

  岁
，

为

我院体检人群
，

排除急慢性内外科疾患
。

二
、

方法
 

 

激素测定  所有受试者于基线及治疗   周后
，

过夜禁食于晨     一    抽取空腹静脉血    
，

分离

血清
， 一  ℃冷藏待测瘦素

、

胰岛素
、

性激素
。

血清瘦

素测定采用放射免疫     试剂盒    。 ，
    

，

批内

和批间   分别为   和   
。

血清胰岛素测定采用

   方法
，

试剂盒购自美国    。 公司
，

批内和批间   

结 果

一
、
  患者及正常对照组一般情况的比较 表 表表

  患者    
、

体脂含量较正常对照组显著降低

 分别为   
 

 土  
 

   留 ， 。    
 

 土  
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  土  
 

    。    
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，
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 组间年龄差异无统计学意义
。

表    组和正常对照组临床特征的比较 牙土 ， 
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注  人  神经性厌食   
五  

 
    正常对照      曰       卜

    体重指数  以】           与   组比较 。   脚
  ，  

   
 

  

二
、

空腹瘦素水平及其影响因素
  患者血清瘦素

、

胰岛素水平均明显低于正常

对照组   
 

  土 
 

   林岁 。   
 

科 士 
 

   卜    



  
 

  士 
，

       。    
 

  土 
 

       
，

均   

 
 

  」 通过瘦素与年龄 、
   

、

体脂含量
、

胰岛素等因

素间的相关性分析
，

本研究发现   组瘦素水平与
   

、

体脂含量呈正相关 分别为    
 

   
，
   

 

    

 二 
 

   
，
尸 二 

 

    
，

与年龄
、

体重
、

血清胰岛素之间

未见相关性
。

此外
，

在扣除    和体脂的影响以后
，

  组的血清瘦素水平仍显著低于正常对照组  

  
 

   
。

三
、

   血清瘦素昼夜节律研究
  患者瘦素昼夜节律的低谷出现在     〔  

 

  

士 
 

   协岁  
，

高峰在      〔  
 

  土 
 

   林酬 〕 ，
  

 变化幅度为    
，

夜 昼比为  
 

  
。

正常人瘦素的

昼夜节律低谷出现在      
，

高峰出现在    
，

   变

化幅度为   
，

夜 昼比为 
 

  
。
  患者瘦素昼夜节

律曲线较正常人低平 图   
。

一一今今一   

· ，

 …   

四
、

瘦素与促性腺激素水平的相关研究

  例   患者均发生闭经
，

  例为继发性闭经
，
 

例为原发性闭经
。

治疗前   例患者   低于正常参

考范围的下限限 
 

     
，

  例患者 玲 低于正常参

考范围的下限  
 

     
，

其中  例患者 者’  和   

低于  
 

     
。

经   周治疗以后
，

  例患者体重上

升大于           
 

 士 
 

   岁  。    
 

 士 
 

  
 留耐

，
   

 

  〕 ，

瘦素
、

 ’  
、

  水平较前显著上

升   
 

  士 
 

   卜岁 。   
 

  土 
 

   卜『 
，
  

 
 

     
 

  土  
 

      。   
 

  土 
 

      
，
  

 
 

     
 

  士 
 

      二   
 

  土 
 

      
，
  

 
 

  〕 ，

但   例患者月经周期均未恢复
。

当瘦素水平低于  
 

 卜岁 
，

无  例患者的  水

平高于正常参考范围的低值  
 

     
，

当瘦素水平

低于  
 

 卜梦 
，

所有患者的咫 水平均低于正常参考

范围的低值  
 

     
。

图 清楚表明了瘦素阑值与

相应  ’  和   之间的关系
。

除瘦素阑值外
，

在瘦素

与促性腺激素水平间未见其它的相关性
。

 

…
 

 

 

 
 

 

讨 论

本研究表明   患者在饥饿
、

营养状况极度低下

的状态下
，

血清瘦素水平显著下降
，

并保持与    
、

体

脂含量的相关性
，

提示脂肪细胞的瘦素调节仍然存在
，

与   
  侧扣 等   报道的结果一致

。

饥饿与消瘦引起

瘦素减少的反应通路对人类生存相当重要
，

机体处于

饥饿或消瘦状态时
，

瘦素分泌减少
，

作用于下丘脑
，

使

神经肤       分泌增加
，

通过   受体
，

引起摄食增

加
，

副交感功能增强
，

耗能减少
，

体温下降
，

生殖活动暂

停
，

有利于脂肪容量的恢复
。

但    。 等〔’“ 〕报道   患

者血清瘦素与   之间未显示相关性
，

可能由于不同
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研究观察人群的    间存在差异所致
。

本研究中仅  

例患者    低于    岁扩
，

而     等的研究中有 例

患者    小于 于于  岁扩
，

且仍保持一定的瘦素水平
，

推测在   人群中可能存在一瘦素阂值
，

低于此阑值
，

瘦素水平不再下降
。

此外
，

本研究数据显示   人群

瘦素与    的比值低于正常人群
，

与     等的发现一

致
，

表明   患者血清瘦素水平显著降低
，

且降低幅度

比    下降更甚
，

此现象在患者机体耗竭中的意义尚

待研究
。

本研究表明   患者瘦素分泌曲线低平
，

分泌脉

冲消失
，

   变化幅度以及夜 昼比显著低于正常人

群
，

再次证实存在于正常人群和肥胖人群的瘦素节

律 川在   人群完全消失
。

瘦素节律的消失还见于

限制热量及脂肪摄人
、

而能量支出显著增加的芭蕾舞

演员和女运动员 ”  。

与他们类似
，
  患者为了保存

一定的代谢能量
，

对长期饥饿产生适应性应答
，

如以牺

牲生殖功能为代价
。

食物剥夺后的小鼠在给予瘦素后

可激发大部分的神经内分泌应答
，

被抑制的发情周期

出现显著逆转
，
   轴被激活

，

受损的甲状腺功能得
以恢复〔” 〕 。

这些观察表明瘦素对营养状况是非常敏

感的
，

而低瘦素水平又会抑制促性腺激素的释放从而

导致排卵和月经周期的紊乱
。

低体重人群体重恢复过程中
，

瘦素在重建生殖功

能中的作用尚不明确 ’  。

本研究显示
，
  患者存在

邓 和   上升的瘦素阑值
，

本组患者   浓度超过正

常低限的最低瘦素浓度为  
 

 卜留 
，

而    浓度超过

正常低限的最低瘦素浓度为  
 

 林岁 
，

提示瘦素可能

是诱导    轴活性的代谢信号
。
         等〔” 」的研

究提出进食障碍者允许   分泌增加 的瘦素阑值

为  
 

  林   
，
        等 ’‘ 在同一组患者中运用不

同的    检测方法得到了同样的结果
，

并发现相对于

  分泌增加
，

玲 分泌增加对瘦素的要求更高
。

但除

了瘦素的这一闽值效应以外
，
  人群中瘦素与促性

腺激素水平之间未见其它相关性报道
。

本组患者在治疗   周后虽然大部分已经达到预

期体重
，

瘦素与促性腺激素显著增高
，

但雌激素和孕激

素水平仅达到正常滤泡期的下限
，

且无  例恢复月经

周期
。

该现象表明虽然瘦素水平足以刺激     释

放
，

卵巢的性激素生成仍受损   患者在瘦素水平正

常后
，

能量不缺乏的情况下
，

仍需要维持体重稳定相当

长的时间
，

卵巢功能才得以完全恢复 在   患者体重

恢复前后
，

瘦素对促性腺激素的分泌存在一定的许可

作用
。

本研究的不足之处在于治疗   周后
，

仅   例

患者达到预期体重
 

而瘦素在性腺功能重建中的作用

还需要更大样本更长时间更频繁取样采血的研究
。

总之
，

本研究证实   人群的血清瘦素水平显著

降低
，

并与    
、

体脂含量呈正相关
，

表明在极度营养

不良状态下
，

脂肪细胞仍保持对瘦素的生理调控   

患者瘦素水平降低和昼夜分泌节律消失
，

可能参与了
  患者的    轴功能紊乱  经治疗后瘦素水平上升

，

但月经周期仍迟迟未能恢复
。

推测在   人群中
，

瘦

素并不是激活    轴的开关
，

而是在代谢能量可及的

情况下给予促性腺激素分泌以许可信号
。
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