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根据现代观念，约15%的已婚夫妇在不采取避孕

措施的情况下，在一年的定期性行为中不能怀孕，

被认为是不孕不育，而在大约一半的情况下，由于

男性因素而不能怀孕[1]。保护男性生殖健康问题

的紧迫性日益增加—从1973年到2011年，在欧洲

国家、美国、澳大利亚和新西兰的男性中，射精中

的精子数量减少了50–60%[2]。在俄罗斯，在过去

的二十年中，患有的男性总数增加了两倍[3]。

专家指出，射精数量指标的下降和无法获得

理想怀孕的夫妇数量的增加是在腹部肥胖和

其他代谢综合征的总体发病率增加的背景下发

生的。代谢综合征—血脂异常、动脉高血压和

胰岛素抵抗。在二十一世纪，地球上每四个人中

就有一个人是这种综合征的携带者[4,5]。营养

过剩、缺乏运动、激素失衡（包括雄激素缺乏）

以及遗传易感性被认为是影响男性代谢综合征

发展的因素。主要的俄罗斯和外国科学家认为

代谢综合征是动脉粥样硬化和2型糖尿病的前

兆。科学家们还认为，它的存在是心血管发病率

的一个危险因素，并导致所有重要器官的亚临

床病变。研究人员找到了代谢综合征对男性生

殖健康以及射精的数量和功能特征的负面影响

的证据，但作者的结论被证明是矛盾的。目前的

工作是专门对它们进行审查。

代谢综合征的组成部分是相互关联和相互依

赖的，它们中的每一个都有助于病理代谢和血

液动力学过程的进展，这对男性的怀孕能力受

孕 负面影响。尽管代谢综合征与不孕之间关系

的具体生化机制尚不完全清楚，但有临床证据

表明，代谢综合征对参与配子生产的激素水平

和代谢的调节具有致病作用[6,7]。已发表的著作

证实，反映男性生殖健康的指标依赖于其代谢紊

乱的总体情况。F.Lotti等人[8]发现，无论年龄大

小，患有代谢综合征的男性中，进行性活动精子

和正常精子的比例显著降低，血液中总睾酮水平

也显著降低。而在临床表现较明显的代谢综合

征患者中，这些参数与正常值的差异更明显。作

者证明了代谢综合征的严重程度与前列腺炎症

之间存在正相关关系，前列腺炎症是影响射精

参数和一般生殖功能的因素之一[9]。这些数据

符合代谢综合征病理生理机制的现代概念，其

工作伴随着促炎细胞因子的产生[10]。

K.Leisegang等人[11]在病例对照研究中也得

到了类似的结果。与健康男性相比，代谢综合征

患者血液中游离睾酮水平较低，精子浓度、精子

总数、精子活力值较低，而精子DNA碎片程度指

标较高。E.Ventimiglia等人证实了研究人员关于

性腺功能减退和代谢综合征频繁合并的发现，但

是，未能确定原发不育男性中与代谢综合征存在

相关的射精参数的差异[12]。K.Ehala-Aleksejev

和M.Punab[13]也得出了关于没有这种差异的结

论，指出在这个问题上存在相互矛盾的观点，并

证明有必要在这一领域进行进一步研究。伴随

的阻塞性睡眠呼吸暂停综合征也可促进代谢综

合征患者因性腺功能减退而导致的病态精子症

的发展，在该综合征中，由于促黄体生成素分泌

节律紊乱，进而导致睾酮的产生中断[14]。

众所周知，随着男性代谢综合征成分数量的

增加，勃起功能障碍的风险增加，这反过来也

降低了受孕的可能性[15]。在包括俄罗斯在内的

许多国家进行的大型人群研究已经证实，代谢

综合征的组成部分与发生交配障碍的风险之间

存在密切关系[16,17]。俄罗斯科学家的研究结

果也显示，90%的育龄代谢综合征男性受访者

因不同程度的勃起功能障碍和早泄对性生活不

满。同时，67.8%代谢综合征患者的精子图与参

考值存在偏差[18]。

许多研究人员认为，腹部肥胖在代谢综合征

患者代谢紊乱的进展和增加2型糖尿病和心血

管疾病的可能性方面起着主导作用。与皮下不

同，脂肪组织在肠系膜和大网膜中聚集，神经支

配良好，血供丰富，其允许脂质代谢产物直接进

入肝脏门静脉，有助于抑制确保碳水化合物代

谢的酶的活性，从而导致胰岛素抵抗的发展。此

外，内脏脂肪组织合成大量参与调节代谢过程

和重要功能的生物活性物质（瘦素、肿瘤坏死因

子-α、胰岛素样生长因子、纤溶酶原激活物抑

制剂I、血管紧张素原、血管紧张素II、白细胞介

素、前列腺素、雌激素、脂联素，抵抗素等），这

让我们认为它是一个独立的内分泌器官。在这方

面，在肥胖男性中出现了多种扰乱生殖系统正常

功能的病理机制，并对精子产生直接影响[19]。

肥胖是代谢综合征的重要组成部分，它通过

激活多种病理生理机制对男性生殖功能产生负

面影响，近年来许多研究者对此进行了研究。
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肥胖和性腺机能减退

肥胖会导致身体整个内分泌系统的失调。肥

胖和男性性腺功能减退之间的关系，由于在脂

肪组织中占优势的雌激素合成和瘦素的产生，

已经被许多包括人口在内的研究结果所知道和

证实[20]。雌激素能抑制下丘脑神经元的活动，

抑制垂体分泌促性腺激素释放激素，进而抑制

黄体生成素、卵泡刺激素和催乳素的分泌，从

而影响睾丸的生发细胞（雄激素的靶器官）。雄

激素的产生通常会抑制瘦素的产生，在雄激素

缺乏的情况下，瘦素可以抑制精子发生[21]。

对被检查的肥胖患者的观察表明，随后的体

重指数下降或增加，分别伴随着体内睾酮饱和

的正常化，或雄激素缺乏程度的增加，这反过

来，可导致精子发生受损和射精中精子数量减

少。BMI增加的男性通常会出现其他内分泌系

统紊乱，导致促卵泡激素/黄体生成素比值的

变化，抑制素B和球蛋白结合性激素含量的变

化，对生精上皮和支持细胞的工作产生负面影 

响[22]。肥胖时，细胞色素P450系统的活性也发

生变化，导致细胞因子的过量产生，特别是肿

瘤坏死因子和白细胞介素，导致莱迪希间介细

胞的激素产生功能不足[23]。与此同时，男性往

往有一个恶性循环：在睾丸激素下降的背景下，

内脏脂肪的沉积更大。另一方面，在相反的方向

上也可以追踪到类似的模式—在体重减轻的男

性中，睾酮水平可以恢复正常，并恢复因雄激素

缺乏而失去的功能[24]。

肥胖和2型糖尿病

肥胖是2型糖尿病的主要危险因素之一，因此

在同一患者中经常可以诊断出这两种疾病，这

就为对男子生殖健康产生不利影响以及使碳水

化合物代谢正常化和实现正常体重带来困难创

造了额外的先决条件。高血糖可减少促性腺激

素的分泌[25]，并导致肝脏中与性类固醇结合

的球蛋白的分泌减少，从而降低睾酮的生物利

用度[26]。糖尿病患者血糖水平控制不足常伴有

进行性活动精子比例下降，并伴有DNA碎片水平

升高[27]。

因肥胖引起的身体结构变化而引起的男性

生殖功能障碍

据了解，在超重和肥胖的男性中，在性腺机

能减退的背景下，由于性欲减弱，以及皮下脂肪

组织的过度积累，出现性交困难，导致性交活动

减少[28]。一些男性患上了所谓的隐性阴茎综合

征，在这种综合征中，尽管勃起时阴茎的大小是

正常的，但很大一部分阴茎仍然存在于阴部悬

垂的脂肪组织的厚度中，这阻碍了性交[29]。由

于对一个人的身体形象的负面感知而产生的心

理因素可以显著加重性交障碍[30]。肥胖男性

大腿和小腹脂肪组织过多，可使阴囊温度维持

在33–35°C以内，导致体温过高，进而损害精子

生成[31]。A.Garolla等人[32]对肥胖男性阴囊温

度成像的结果尤其证明了这一点。在一些严重肥

胖的男性中，可以观察到阴囊脂肪瘤病，其中脂

肪组织可导致精索动脉和静脉受压，随后发展

为缺血和睾丸功能受损[33]。

肥胖对精子发生和精子功能的影响

在世界许多国家进行的流行病学研究揭

示了超重对男性精子数量和生殖功能的负面

影响。对丹麦47835对已婚夫妇的调查资料

进行分析后发现，体重指数超过30 kg/m 2的

男性一年内怀孕的概率降低1.53倍，伴肥胖

的男性一年内怀孕的概率降低2.75倍[34]。

挪威专家在调查26303对夫妇时获得了类似

的数据：超重和肥胖男性未能如愿怀孕的风

险分别是预期的1.2倍和1.36倍[35]。美国研

究人员的计算显示，体重指数超过25 kg/m 2 

的男性，体重指数每增加3 kg/m2，婚姻不孕的

风险就增加1.21倍[36]。在俄罗斯，E.A.Epan-

chintseva等人[37]写道，在那些申请不孕不育

生殖医学中心的人中，超重和肥胖的男性普遍

存在。

研究肥胖对精子形成影响的作者得出的结论是

矛盾的，这可能部分是因为实验室数据主要来自于

那些因不孕而寻求医疗帮助的男性。T.K.Jensen等

人[38]发现，与BMI在20–25 kg/m2范围内的男性相

比，超重男性的精子浓度和精子总数分别减少

了21和24%。这项研究的作者，基于对1558名男
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性精子图谱的研究，也注意到身体质量指数对

进行性活动和正常精子的数量没有影响[38]。 

同时，M.I.Eisenberg等人[39]无法证实身体质

量指数、腰围与除射精量以外的精子造影参数

之间的关系。2010年发表的5项研究的荟萃分

析也没有证实这种关系[40]。这些发现随后被

N.Sermondade等人[41]纳入了另一项分析，在

该研究中，一项针对13077名男性的调查结果的

31份出版物的研究揭示了身体质量指数与检测

少精子症和无精子症风险之间的j型关系。对

于超重、1级和2级肥胖的男性，该风险分别为 

1.11、1.28和2.04。J.Campbell等人[42]在分析

31项研究中对115158对使用辅助生殖技术治疗

不孕症的已婚夫妇进行了最全面的研究。结果

表明，男性的肥胖显著降低了使用辅助生殖技

术方案后生育孩子的可能性（OR=0.65，95% CI 

0.44–0.97），在10%的情况下，妻子的怀孕率 

下降。

这些发现让研究人员开始研究精子细胞的功

能特征，以及辅助生殖技术项目的实验室结果，

这些结果让他们发现了一些之前未知的模式。因

此，研究发现，在体外受精协议中，当使用超重

男性的精子时，卵子受精的频率高于男性。男性

BMI不超过25 kg/m2，而在实验室条件下，BMI对

胚胎发育指标以及生化和临床妊娠的发生均无

显著影响。与此同时，当肥胖男性使用单纯子卵

胞浆显微注射时，生孩子的几率显著降低[43]。

这也是由V.Moragianni等人[44]撰写的，他们

分析了4609例患者使用辅助生殖技术治疗的结

果。体重指数在30–34.9、35–39.9和40 kg/m2

及以上的男性生育孩子的优势比持续下降，分

别从0.63（0.47–0.85）降至0.39（0.25–0.61）和

0.32（0.16–0.64）[44]。

肥胖男性使用辅助生殖技术失败的原因之一

可能是胚胎发育的终止。这与精子DNA过度断

裂有关，但目前还没有足够的数据来证实这一

假设。在14项荟萃分析中，只有3项研究的作者

能够证明，身体质量指数高于30 kg/m2的男性精

子DNA碎片水平更高[45]。

肥胖导致的精子功能受损也可能是氧化应激

的结果：在30–80%的不育男性中，射精中活性

氧的含量增加，可导致男性配子的膜[46]和DNA

分子损伤[47,48]。R.V.Rozhivanov和D.G.Kur-

batov还写道，患有青春期后消化道内脏肥胖

的年轻男性射精时抗氧化活性下降[49]。尽管

事实并非总是能够将精液中活性氧水平的增加

与妊娠频率进行临床比较[50]，有证据表明，使

用抗氧化剂后[51]，辅助生殖技术成功的可能性

增加，包括超重男性的参与。肥胖患者血液中胆

固醇含量高还会在精子颈部沉积，导致精子形

状改变、活动能力下降和与卵子相互作用的能

力丧失[52]。

肥胖的表观遗传效应

近年来，对家庭、双胞胎和寄养儿童在多

种族人群中的研究提供了体重指数遗传的证 

据[53]。在大多数情况下，专家面对的是它的变

异性，它与已确认的单核苷酸多态性无关，而是

由于基因与环境相互作用引起的个体变异性，

即所谓的表观遗传因素。有几种表观遗传机制

提供了多种基因表达谱在同一生物体的细胞;

特别是包括DNA甲基化[54]，这种甲基化在精子

中观察到，并取决于代谢紊乱的程度[55]。研究

表明，参与甲基化反应的精子DNA片段提供了精

子发生、受精和随后的胚胎发育[56,57]；也有证

据表明，肥胖对代谢、后代发病率和死亡率的表

观遗传影响，伴随代谢紊乱的疾病[58–60]。

结论
因此，目前有充分的证据表明，代谢综合症

和肥胖对男性生育能力产生负面影响，其表现

形式为射精参数紊乱、受孕几率降低，并导致后

代代谢紊乱和疾病发展。提供这种影响的许多

致病机制已经被很好地理解了，就其他一些方

面而言，还需要进一步的研究，但很明显，这一

领域的知识可以帮助不同专业的从业者提高计

划怀孕的已婚夫妇的医疗保健质量，以及在未

来的父母中进行适当的解释工作。

附加信息
利益冲突作者声明，没有明显的和潜在的利

益冲突相关的发表这篇文章。
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