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激素替代疗法对围绝经期综合征合并肥胖症患者血脂水平的影响

焦宏伟

（海南省干部疗养院 内三科，海南 海口 ５７１１００）

【摘要】目的：探讨激素替代疗法对围绝经期综合征合并肥胖症患者血脂水平的影响。方法：选取２０１３年９月至
２０１７年５月海南省干部疗养院就诊的围绝经期肥胖症患者１８６例作为研究对象。随机分为对照组８６例和观察组１００例，
对照组给予利维爱治疗，观察组给予戊酸雌二醇治疗，２组均加服安宫黄体酮，连续治疗观察４个月。比较分析治疗前后
的体质量指数 （ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）、血脂水平、疗效和不良反应发生情况。结果：治疗第４个月，２组ＢＭＩ与治疗前
比较，差异均无统计学意义 （Ｐ＞００５）。对照组治疗前后，总胆固醇 （ｔｏｔａｌｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ）、甘油三酯 （ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ，
ＴＧ）、低密度脂蛋白胆固醇 （ｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＬＤＬＣ）、高密度脂蛋白胆固醇 （ｈｉｇｈｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ
ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＨＤＬＣ）水平比较，差异均无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗后，观察组 ＴＣ、ＴＧ与 ＬＤＬＣ水平明显降低，
ＨＤＬＣ水平明显升高，与治疗前比较，差异均有统计学意义 （ｔ＝５６９２、５１１４、４２９５、３５２８，Ｐ＝００１４、００１９、
００２４、００３５）；观察组治疗后与对照组治疗后的ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬＣ、ＨＤＬＣ水平比较，差异均有统计学意义 （ｔ＝５０１４、
５００１、４０１３、４１２８，Ｐ＝００２０、００２１、００２８、００２５）。治疗后观察组总有效率为９８０％，显著高于对照组９０７％，
差异有统计学意义 （χ２＝４８４６，Ｐ＝００２８）。治疗期间２组的主要不良反应为乳房胀痛、乳房包块、肝功能异常、下肢水
肿等，组间比较差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）。结论：对于围绝经期综合征合并肥胖症患者，激素替代疗法能够调节机
体血脂水平，提高治疗效果，且不加重肥胖症，安全性好，有很好的应用价值。
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焦宏伟：激素替代疗法对围绝经期综合征合并肥胖症患者血脂水平的影响

　　围绝经期是指妇女由性成熟期过渡到老年期
的一个重要时期，围绝经期综合征在临床上表现

为血压升高、心悸失眠、烦躁易怒、月经紊乱、

潮热汗出等症状，主要是由于卵巢功能逐渐衰退，

引起性激素减少、下丘脑垂体卵巢轴 （性腺轴）

平衡失调而容易出现心理、躯体、精神症状［１５］。

围绝经期也为妇女血脂水平急剧上升的阶段，且

往往合并脂代谢紊乱。研究显示围绝经期妇女的

总胆固醇 （ｔｏｔａｌｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ）、甘油三酯 （ｔｒｉ
ｇｌｙｃｅｒｉｄｅ，ＴＧ）与低密度脂蛋白胆固醇 （ｌｏｗｄｅｎ
ｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＬＤＬＣ）水平上升明显，
其中高甘油三酯血症的发生率最高［６７］；并且随着

年龄的增长，高密度脂蛋白胆固醇 （ｈｉｇｈｄｅｎｓｉｔｙ
ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＨＤＬＣ）异常的发生率也在
逐渐增加［８］。激素替代疗法为围绝经期综合征的

主要治疗方法，同时也有很好的降血脂作用。然

而有调查显示，激素替代疗法的长期应用可造成

体质量增加、乳房胀痛、阴道出血等不良反

应［９１０］。因此，对于本身已经患有肥胖症的围绝经

期综合征妇女，激素替代疗法的应用是否安全、

可接受，值得进一步观察研究［１１］。本研究旨在探

索激素替代疗法对围绝经期综合征合并肥胖症患

者血脂水平的影响，为临床治疗提供参考，报道

如下。

１　资料与方法
１１　资料

选取２０１３年９月至２０１７年５月海南省干部疗
养院 （以下简称我院）就诊的围绝经期综合征合并

肥胖症患者作为研究对象。采用随机数字表法，将

纳入研究的患者１８６例随机分为对照组和观察组。
其中对照组８６例，观察组１００例。２组患者在文化
程度、年龄、病程等方面比较，差异无统计学意义

（Ｐ＞００５）。见表１。
１２　方法
１２１　纳入与排出标准　①纳入标准：签订知情
同意书；症状符合围绝经期综合征的诊断标准；体

质量指数 （ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）为２５０～３００
ｋｇ·ｍ－２。②排除标准：研究开始前３个月内月经
周期规则；具有放化疗史或正在接受放化疗者；长

期吸烟、酗酒者。本次研究取得我院伦理委员会

批准。

１２２　治疗方法　对照组给予利维爱治疗 （生产

厂家：南京欧加农制药有限公司，规格：２５ｍｇ，
批准文号：国药准字 Ｈ２００５１０８５），每次１２５ｍｇ，
每日１次。观察组给予戊酸雌二醇治疗 （生产厂

家：拜耳医药保健有限公司，规格：１ｍｇ，批准文
号：国药准字 Ｊ２０１３０００９），每次 ０５ｍｇ，每日 １
次。２组在服用药物至 １２ｄ时，加服安宫黄体酮
（生产厂家：浙江仙琚制药股份有限公司，规格：２
ｍｇ，批准文号：国药准字Ｈ３３０２０７１５），每次６ｍｇ，
每日１次。２组均连续治疗观察４个月。
１２３　观察指标　①ＢＭＩ：在治疗第１、２、４个月
测量。②血脂测定：治疗前后均空腹抽取静脉血检
测ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬＣ和 ＨＤＬＣ等。③疗效：根据围
绝经期症状评分 （Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ改良评分法）进行判
定，显效为 Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ评分减少≥８０％，有效为
Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ评分减少≥５０％，无效为没有达到以上
标准或症状加重。总有效率 （％） ＝ （显效 ＋有
效）例数／组内总例数×１０００％。④不良反应发生
情况。

１３　统计分析
采用ＳＰＳＳ２２０软件进行数据分析，计数资料

用频数或率描述，采用χ２检验，计量资料以均数±
标准差 （ｘ±ｓ）描述，采用 ｔ检验，以 Ｐ＜００５表
示差异有统计学意义。

表１　２组围绝经期综合征合并肥胖症患者一般情况比较

组别　　　 年龄（岁）
体质量指数

（ｋｇ·ｍ－２，ｘ±ｓ）
病程（年，ｘ±ｓ）

文化程度（例）

小学及其以下 中学 大学

观察组（ｎ＝１００） ５１３２±３１１ ２７４９±２１９ １５３±０７８ ２２ ５０ ２８

对照组（ｎ＝８６） ５０１９±４８８ ２７１０±３４８ １５９±０２４ １８ ５０ １８

ｔ／χ２值 ０８２２ ０３２４ ０１８３ 　　　　１５２９

Ｐ值 ０１９８ ０５７３ ０７４４ 　　　　０４６６

·５７·
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２　结果
２１　治疗前后２组患者ＢＭＩ比较

治疗第４个月，２组 ＢＭＩ与本组治疗前比较，
差异均无统计学意义 （Ｐ＞００５）。治疗后的第１、
２、４个月，２组间ＢＭＩ比较，差异均无统计学意义
（Ｐ＞００５）。见表２。
２２　治疗前后２组患者血脂水平比较

对照组治疗前后，ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬＣ、ＨＤＬＣ水
平比较，差异均无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗
后，观察组ＴＣ、ＴＧ与ＬＤＬＣ水平明显降低，ＨＤＬ
Ｃ水平明显升高，与治疗前比较，差异均有统计学

意义 （Ｐ＜００５）；观察组治疗后与对照组治疗后的
ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬＣ、ＨＤＬＣ水平比较，差异均有统计
学意义 （Ｐ＜００５）。见表３。
２３　治疗后观察组与对照组的总有效率比较

治疗后观察组与对照组的总有效率分别为

９８０％和９０７％，观察组显著高于对照组 （Ｐ＜
００５）。见表４。
２４　治疗后２组患者不良反应发生情况比较

治疗期间２组的主要不良反应为乳房胀痛、乳
房包块、肝功能异常、下肢水肿等，组间比较，差

异无统计学意义 （Ｐ＞００５），见表５。

表２　２组治疗不同时间点的ＢＭＩ比较（ｋｇ·ｍ－２，ｘ±ｓ）

组别　　 治疗前 治疗第１个月 治疗第２个月 治疗第４个月

观察组（ｎ＝１００） ２７４９±２１９ ２７４９±２４４ ２８０１±３１９ ２７８９±２８７ａ

对照组（ｎ＝８６） ２７１０±３４８ ２８０９±３１８ ２７９９±２７４ ２８０７±３１１ａ

ｔ值 ０３２４ ０５６３ ００１３ ０２１１

Ｐ值 ０５７３ ０２９８ ０９２４ ０７１８

　注：与治疗前比较，ａＰ＞００５

表３　治疗前后２组患者血脂水平比较（ｍｍｏｌ·Ｌ－１，ｘ±ｓ）

组别　　 ＴＣ ＴＧ ＬＤＬＣ ＨＤＬＣ

观察组（ｎ＝１００）

　治疗前 ５７９±０７８ １６５±０２２ ３８２±０２４ １５０±０４２

　治疗后 ５５６±０５５ａ １５４±０５２ｂ ３７０±０５５ｃ １６０±０３２ｄ

　ｔ值 ５６９２ ５１１４ ４２９５ ３５２８

　Ｐ值 ００１４ ００１９ ００２４ ００３５

对照组（ｎ＝８６）

　治疗前 ５８０±０４２ １６６±０４２ ３８２±０６２ １５０±０６７

　治疗后 ５７７±０９４ １６４±０７８ ３７８±０８１ １５３±０４２

　ｔ值 ０３５７ ０５１３ ２０００ １１１１

　Ｐ值 ０３７６ ０３９８ ００５２ ０１４９

　注：观察组治疗后与对照组治疗后比较ａ～ｄｔ＝５０１４、５００１、４０１３、４１２８，ａ～ｄＰ＝００２０、００２１、００２８、００２５

表４　治疗后２组患者总有效率比较

组别　　
显效

（例）

有效

（例）

无效

（例）

总有效率

（％）

观察组（ｎ＝１００） ９０ ８ ２ ９８０ａ

对照组（ｎ＝８６） ６６ １２ ８ ９０７

　注：与对照组比较，χ２＝４８４６，ａＰ＝００２８

表５　治疗后２组患者不良反应发生情况比较［ｎ（％）］

组别　　 乳房胀痛 乳房包块 肝功能异常 下肢水肿

观察组（ｎ＝１００） ２（２０） １（１０） １（１０） １（１０）

对照组（ｎ＝８６） １（１２） ２（２３） １（１２） ０（００）

χ２值 ０２０４ ０５１２ ０００１ ０８６５

Ｐ值 ０６５２ ０４７４ １０００ ０３５２

·６７·



焦宏伟：激素替代疗法对围绝经期综合征合并肥胖症患者血脂水平的影响

３　讨论
围绝经期综合征是困扰绝妇女的常见病之一，

在临床上可出现一系列精神和躯体症状。虽然部分

患者能通过神经内分泌的自我调节达到新的平衡而
无自觉症状，但是多数患者由于体内雌激素水平急

剧下降，可引起血压升高、心悸失眠、烦躁易怒等

症状［１２１３］。

激素替代治疗是目前临床中用于围绝经期综合

征治疗的主要方法，其中雌、孕激素合用是最常采

用的疗法［１４］。特别是序贯用药能够模拟正常的月经

周期，对患者的身心状态影响比较小。不过也有部

分研究认为应用该方法可致患者肥胖，所以对该治

疗方法的选择比较谨慎［１５１６］。本研究结果显示，治

疗后第４个月，２组 ＢＭＩ与本组治疗前比较，差异
均无统计学意义 （Ｐ＞００５），表明激素替代疗法对
患者的肥胖状况无显著影响。

女性围绝经期和绝经后期多表现为血脂代谢紊

乱。有研究显示，自然绝经和未绝经女性相比，ＴＣ
没有显著变化，ＨＤＬＣ显著下降，ＬＤＬＣ、ＴＧ显著
上升［１７］。定量分析显示，与基线相比，绝经后１年
女性 ＴＣ平均上升 ２５ｍｇ·ｄＬ－１，ＬＤＬＣ上升
２０ｍｇ·ｄＬ－１，而 ＴＧ和 ＨＤＬＣ的变化幅度不明
显［１８］。其原因主要在于雌激素具有调控血脂代谢的

作用，随着性激素水平的下降，从而导致血脂代谢

的紊乱。激素替代治疗的原理为补充患者性激素，

让患者保持相对健康的生理状态。有研究表明雌激

素能够介入血浆ＴＣ代谢，对ＴＣ下降及排泄有促进
作用，能够降低血浆 ＴＣ含量［１９２０］。本研究结果显

示，治疗后观察组的 ＨＤＬＣ水平显著增加，ＴＣ、
ＴＧ与ＬＤＬＣ水平显著降低，表明戊酸雌二醇对血
脂代谢的调节能力更佳。还有研究表明雌激素替代

疗法不但可明显改善围绝经期综合征各种症状，缓

解血脂紊乱与血脂谱，还可进一步对心血管起到有

效保护作用［２１］。

由于围绝经期综合征患者的卵巢功能下降，体

内雌激素含量下降，导致体内能量过剩，引起患者

超重或肥胖，因此患者需要通过补充一定剂量的激

素，让生理保持平衡［２２］。本次研究结果提示，治疗

后２组的治疗有效率均比较高，且观察组优于对照
组，说明选择不同药物的激素替代疗法，均对围绝

经期综合征有确切疗效，而应用戊酸雌二醇的效果

更好。有报道指出激素替代疗法会产生乳房胀痛、

阴道出血、子宫内膜癌、血栓等不良反应［２３］。本次

研究结果提示，２组不良反应发生率均较低，主要
为乳房胀痛、乳房包块、肝功能异常、下肢水肿

等，说明选择不同药物的激素替代疗法安全性均较

好。但在应用激素替代疗法时需要把握明确指征，

尽量从绝经早期开始用药，而且要从低剂量开始，

并定时进行体检［２４］。

综上，激素替代疗法在围绝经期女性肥胖症患

者中的应用能调节机体血脂平衡，提高治疗效果，

且不加重肥胖症，安全性好，有很好的应用价值。
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８　讨论
截至目前，这是全球首部基于伏立康唑个体化

用药的临床指南。与现有国内外伏立康唑治疗药物

监测指南相比，本部指南拥有以下区别和优势：①
我们建议所有使用伏立康唑的患者接受血药浓度监

测，而对于某些特定类型的患者，我们强烈推荐其

接受血药浓度监测。其中，ＣＹＰ２Ｃ１９基因型突变患
者和肝功能不全患者在本部指南首次被推荐；②当
给予伏立康唑负荷剂量时，相比于其他指南，我们

建议了一个更早的首次监测时机，使得剂量调整更

为及时，进而改善患者的有效性和安全性；③我们
基于一篇最新的系统评价推荐了一个更低的伏立康

唑目标血药谷浓度下限；④我们阐述了重复监测血
药浓度的时机和经验调整伏立康唑给药剂量的方

法；⑤对于药物相互作用部分，我们的推荐意见更
为具体；⑥本部指南范围相比于目前伏立康唑治疗
药物监测指南更为宽泛，除了血药浓度监测和药物

相互作用外，还包括了特殊患者用药、用药安全和

超适应证用药；⑦在分析安全性结局指标时，我们

重点突出了亚洲人种的数据，使得该指南更适合亚

洲患者使用；⑧本部指南遵循美国医学研究所的最
新指南定义，并参照世界卫生组织指南制定手册的

要求。相比于之前的指南，本部指南中 ＧＲＡＤＥ方
法运用得更科学合理。
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