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1 引言

肥胖是一种全球性流行病，在发达国家和发展中国家都

具有深远的临床、社会和经济后果。自 1975 年以来，世界范

围内的肥胖患病率增加了近两倍，2016 年有超过 19 亿成年

人超重，其中超过 6.5 亿人肥胖 [1]。近年来，中国超重或肥

胖的人群患病率也逐年增多，从 1993 年到 2009 年的 17 年间，

成人超重 / 肥胖的患病率从 13.4% 增长至 26.4%，总体呈线

性增长。育龄妇女也不能幸免于这一戏剧性趋势，2014 年中

国肥胖女性的患病率为 14.1%[2]。论文针对肥胖对女性生育能

力的影响以及肥胖与多囊的关系进行综述 [3,4]。

2 肥胖与生育的相互作用

2.1 肥胖对女性生殖系统的影响

肥胖对女性生育能力有显著影响，[5] 对女性生殖系统的

影响包括对下丘脑—垂体—卵巢（HPO）轴的功能、卵母细胞、

子宫内膜和胚胎的影响。[6,7] 肥胖通常与较高的胰岛素循环水

平有关，随后会增加卵巢雄激素的产生 [8]。多余的脂肪组织

负责这些雄激素向雌激素的芳构化，导致 HPO 轴的负反馈并

影响促性腺激素的产生 [9]。

2.2 肥胖对女性内分泌的影响

肥胖女性表现为雌二醇和雄激素浓度的增加，而青春期

女孩超重也可出现高雄激素血症 [10]。雄激素浓度增加和性激

素结合球蛋白的减少将增加游离雌二醇和睾酮的生物利用度，

睾酮通过负反馈 减少促性腺激素释放激素和黄体生成素的分
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泌，后者会影响子宫内膜容受性和胚胎植入 [11]。而垂体促性

腺激素脉冲式分泌失调，造成排卵障碍和月经周期紊乱，影

响女性生育力 [12]。

2.3 肥胖对卵母细胞和胚胎质量的影响

母亲的 BMI 极值可能会降低生育干预的成功率，增加母

胎发病率，这一观点促使许多提供者为生育治疗设立 BMI 临

界值 [13,14]。Van Der Steeg 等 [4] 开展了一项 3029 名排卵期女性

的队列研究，发现BMI每增加1kg/m2，妊娠率将下降4%。同样，

Gesink Law 等 [15] 发现，与正常体质量的非吸烟女性相比，超

重（OR=0.84，95%；CI：0.77~0.92）和肥胖女性（OR=0.72，

95%；CI：0.63~0.83）的生育能力相对较低。

此外，在辅助受孕项目中，肥胖妇女的生育能力似乎也

受到了损害。多条证据支持肥胖对辅助生殖技术（ART）结

果的负面影响。的确，肥胖可能会延长促排卵的持续时间，

增加促性腺激素的剂量，减少成熟卵泡和卵母细胞的回收数

量，增加周期取消率。此外，肥胖可能对卵母细胞和胚胎质

量有负面影响。因此，受精、胚胎移植、植入和怀孕率经常

被报道与 BMI 类别的相关性较低。此外，肥胖会使卵母细胞

提取和胚胎移植过程更加困难。有一些研究表明，肥胖妇女

在 ART 周期中流产的风险增加。对这些研究的 meta 分析显示，

无论采用何种受孕方法（OR=1.67，95%；CI：1.25~2.25），

其中，BMI 25kg/m2 的妇女流产的概率显著更高。

事实上，超重和肥胖也与接受体外受精（IVF）的患者

由于卵母细胞质量差以及较低的着床前率和子宫接受能力而

导致的负面结果相关。因此，对于这些女性，强烈建议减肥

以改善生育功能。

3 肥胖与多囊卵巢综合征（PCOS）

尽管大多数肥胖妇女不存在雄激素过多，但临床表

现为不孕和雄激素过多的肥胖妇女更易患多囊卵巢综合征

（PCOS）。西方国家 PCOS 的发病率为 5％ ~7％，PCOS 的

发病率增高可能与全球性的肥胖率上升有关。中国育龄妇女

的 PCOS 发病率为 5.6%，超重或肥胖增加女性妊娠并发症的

发生率，如肥胖患者的代谢综合征发生率（47.9%）是非肥胖

者（15.9%）的3倍，IR（27.8%∶7.1%）和高血压（29.9%∶7.7%）

发生率为 3.9 倍，高脂血症发生率（73.2% ∶ 47.7%）为 1.5 倍。

一方面，胰岛素抵抗在以月经过少和高雄激素血症为

特征的 PCOS 病的发病机制中起着重要作用。伴随的肥胖

进一步增加了胰岛素抵抗，并加重了 PCOS 症状。Ovalle 和

Azziz 指出，50%~70% 的 PCOS 患者伴有胰岛素抵抗（insulin 

resistance，IR）和继发的高胰岛素血症。另一方面，PCOS

雄激素分泌增加导致内脏脂肪沉积，进而加重胰岛素抵抗和

高胰岛素血症，进一步加剧这种恶性循环。胰岛素抵抗和高

胰岛素血症决定了高雄激素血症刺激卵巢卵泡膜细胞分泌雄

激素并增加黄体生成素对卵巢雄激素产生的影响。雄激素和

胰岛素都抑制性激素结合球蛋白（SHBG）分泌，增加游离

和生物活性雄激素水平，使临床雄激素过剩更严重。

最新的一篇基于方法学质量较高的流行病学研究数据进

行的荟萃分析显示，超重和肥胖患者中胰岛素抵抗的患病率

显著增加，而瘦型患者中并无胰岛素抵抗的显著增。

此外，另一项荟萃分析显示，BMI 增加的 PCOS 患者胰

岛素敏感性降低了 27%。按照年龄和 BMI 进行配对分析，发

现 PCOS 患者比健康对照组体内内脏脂肪含量多，Glueck 等

分析其机制认为，与胰岛素抵抗的发生机制有关，内脏脂肪

分解增加导致门静脉循环中游离脂肪酸增多，而睾酮可以促

进内脏脂肪的沉积等。Gambineri 等（2002 年）发现伴随脂

肪增多而出现的胰岛素抵抗和高胰岛素血症可能是导致肥胖

的 PCOS 患者排卵异常的原因。

然而，应该引起重视的是，并非所有患有 PCOS 的女性

都是肥胖的，并非所有体质量增加和（或）胰岛素抵抗的女

性都患有 PCOS。

4 减重作为肥胖或不孕症女性的治疗目标

肥胖女性可以从减重中获益。减重可以增加无排卵肥胖

女性的排卵率，调节月经周期，改善生育能力。现有数据表

明，体重减少 5%~10%，可以提高生育率，即可使无排卵的

肥胖女性恢复排卵，提高妊娠率，并改善诸如胰岛素抵抗等

代谢异常指标。Sim 和合作者调查了超重和 / 或肥胖妇女在接

受辅助生殖手术后体重减轻对她们随后妊娠结局的影响。在

他们的观察中，在回顾的 11 项研究中，有 8 项通过改变饮食

和生活方式实现的体重减轻导致接受辅助生殖技术（ART）

的超重和 / 或肥胖妇女的怀孕率和 / 或活产率显著增加。此外，
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据报道，月经模式的规范化、流产率的降低、可移植的胚胎

数量的增加、实现怀孕所需的 ART 周期的减少以及流产率的

显著降低。体重下降可提高肥胖妇女的妊娠率，特别是无排

卵 PCOS 妇女的妊娠率。该结论强有力地证明了肥胖是不孕

症的重要病因。

5 结语

综上所述，肥胖对生育力及 ART 影响的机制可能涉及

影响 HPO 轴、卵母细胞质量、植入前胚胎质量及子宫内膜

容受性等多个方面。大多数研究认为肥胖会造成女性不孕、

临床妊娠率低、妊娠期合并症增加等。伴随着肥胖进一步增

加了胰岛素抵抗，而胰岛素抵抗（Insulin Resistance，IR）对

PCOS 的发生具有重要影响。虽然肥胖对育龄女性生育能力

的影响仍有部分机制尚未完全明了，但做好体质量管理对提

高育龄女性的生育能力有重要意义。坚持体育锻炼并加以饮

食控制，不仅可减少肥胖对育龄女性的负面影响，还可以增

加排卵率，调节月经周期，从而提高生育能力。
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