
腹腔镜袖状胃手术对青年男性黑棘皮病患者性激素水平的影
响和机制探讨

钱春花 1，温 馨 1，朱翠玲 1，卜 乐 1，王海权 2*，曲 伸 1*

1上海市第十人民医院内分泌与代谢病科，上海 200072；2上海市第一人民医院普外科，上海 200080

［摘 要］ 目的：评估腹腔镜袖状胃切除术（laparoscopic sleeve gastrectomy，LSG）对肥胖伴黑棘皮病青年男性患者性激素水平

变化的影响，并探讨相关机制。方法：选取45例接受LSG手术的青年男性肥胖患者［体重指数（body mass index，BMI）≥30 kg/m2］

的临床资料，分为单纯性肥胖组（OB组，n=23）和肥胖伴黑棘皮病组（AN组，n=22），检测和计算术前和术后6个月各组患者的

人体测量学指标（体重、BMI、腰围、体脂比例）、糖代谢指标（血糖、糖化血红蛋白、胰岛素、胰岛素抵抗指数）、脂代谢指标（总胆

固醇、甘油三酯、高密度脂蛋白胆固醇、低密度脂蛋白胆固醇）、炎症因子（血尿酸、白介素6和肿瘤坏死因子）及性激素水平，并

与术前进行比较。结果：LSG可以明显提高青年男性肥胖患者的总睾酮（total testosterone，TT）水平。术前AN组TT仅为（7.60±
4.43）nmol/L，低于正常水平，也显著低于OB组（P < 0.01），OB组TT为（10.42±5.14）nmol/L，也较正常偏低。术后6个月时OB组和

AN组的TT水平较术前明显升高（P < 0.05），OB组的TT升高到（15.58±5.32）nmol/L，AN组则达到（21.13±23.43）nmol/L，其中AN组

TT升高较OB组更明显（P < 0.05）。术后 6个月时，AN组、OB组的炎症因子、血浆胰岛素水平和胰岛素抵抗指数均明显降低

（P < 0.05），且AN组下降更为明显。两组患者术后6个月的TT均与BMI、体脂比例、胰岛素抵抗指数、空腹及餐后2 h胰岛素呈

负相关（P < 0.05），与空腹和餐后2 h血糖无相关性（P > 0.05）。结论：LSG不仅能有效降低肥胖患者的体重，而且通过改善胰

岛素抵抗和炎症状态明显改善了肥胖伴黑棘皮病男性患者的低睾酮血症。
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［Abstract］ Objective：This study aims to evaluate effects and mechanisms of laparoscopic sleeve gastrectomy（LSG）on the changes
of sex hormone level in obese young men with acanthosis nigricans. Methods：The clinical data of 45 young male obesity patients［body
mass index（BMI）≥30 kg/m2］who underwent LSG was collected. The obesity patients were divided into obesity without acanthosis
nigricans group（OB group，n=23）and obesity with acanthosis nigricans group（AN group，n=22）. The anthropometries parameters
（weight，BMI，waist circumference，and body fat percentage），glucose metabolic indices［plasma glucose，glycosylated hemoglobin
（HbAlc），insulin，homeostasis model assessment⁃insulin resistance index（HOMA⁃IR）］，lipid profiles（total cholesterol，triglyceride，
high density lipoprotein cholesterol，low density lipoprotein cholesterol），inflammatory factors（serum uric acid，interleukin⁃6，tumor
necrosis factor α）and sexual hormones were evaluated and calculated. Changes of these variables before and after surgery were
analyzed. Results：LSG can significantly improve the level of total testosterone（TT）in obese young men. Before operation，the TT of
AN group was only（7.60 ± 4.43）nmol/L，which was lower than the normal level and significantly lower than that of OB group（P <
0.01）. TT of OB group was（10.42 ± 5.14）nmol/L，which was also lower than the normal level. At 6 months after operation，TT levels in
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黑棘皮病（acanthosis nigricans，AN）最早被认为

是一种罕见的皮肤病变，它以皮肤乳头状瘤、过度

角化为特征，临床表现为皮肤黑、粗、厚，呈天鹅绒

样改变，棘状突出，发生在颈部、腋下、肘部、大腿等

身体部位，最常见于颈部［1］。AN一直被认为是成人

恶性肿瘤的一种皮肤表现，但是近年来随着全球肥

胖人群的增加，在年轻肥胖人群中越来越多地发现

这一皮肤改变，但并不存在恶性肿瘤，称之为良性

AN。目前研究已证实良性AN与肥胖、高胰岛素和

胰岛素抵抗密切相关［1-2］。肥胖会导致男性性腺功

能减退症、男性不育、骨质疏松、心血管疾病风险增

加［3］。我们既往研究发现，男性肥胖患者合并AN时，

总睾酮（total testosterone，TT）水平较单纯肥胖的男性

患者更低［4］。因此如何有效治疗肥胖伴AN男性患者

性腺功能减退症是国内外专家研究的热点。传统的

饮食、运动及二甲双胍等药物治疗仅对轻度肥胖患者

有效，且体重降低的维持时间不能持久，不能从根本

上解决问题［5］。减重手术可缓解肥胖相关疾病，持续

减轻体重，改善生活质量和延长生存时间［6］，已被证

实是目前最有效的减重方式和治疗病态肥胖及相关

并发症的有效手段，

腹腔镜胃袖状切除术（laparoscopic sleeve gas⁃
trectomy，LSG）因为手术操作简单，对手术者的技术

要求相对其他减重术式低，术后并发症少，是近年

来增长最快的减重术式，成为了减重主流术式［7］，其

显著降低体重的疗效已被证实［8］，但降低体重以外

的其他疗效一直存在争议。本研究旨在探讨 LSG
对肥胖伴AN的青年男性患者性激素水平的影响和

作用机制。

1 对象和方法

1.1 对象

共纳入 2016年 1月—2018年 12月在上海市第

十人民医院内分泌科门诊及住院部就诊并接受LSG
的青年男性肥胖患者45例，体重指数（body mass in⁃
dex，BMI）（38.77±5.26）kg/m2，年龄（32.67±7.32）岁，

根据是否合并AN，分为单纯性肥胖组（OB组，n=23）
及AN组（n=22）。

根据中国肥胖诊断标准选取肥胖患者，即

BMI≥28 kg/m2诊断为肥胖。本研究入选标准：①
BMI≥30 kg/m2；②年龄 18~40岁男性；③AN患者的

AN评分≥2分。AN的诊断和评分参照文献［9］［颈

部评分标准：0分，近距离观察未见；1分，近距离观

察清晰可见，长期存在，范围无法测量：2分，轻度，局

限于颅骨下方，不超过颈部侧缘（宽度通常<3 cm）；

3分，中度，范围达到颈部侧缘（胸锁乳突肌后缘，宽

度通常 3~6 cm），观察者位于患者正前方时未见；

4分，重度，范围超过颈部侧缘（宽度通常>6 cm），
从正前方可见］。虽然AN患者的颈部、腋下、肘部、膝

盖关节都可能出现AN的皮肤改变，但是因为身体其

他部位发生皮肤改变时，颈部一定发生了改变，而且

颈部的皮肤改变最容易被检测到且可重复性高，所以

我们仅选择对颈部进行评分［10］。

本研究经上海市第十人民医院伦理委员会批

准，所有临床资料及体检资料的收集均征得患者及

家属同意并签署知情同意书（临床注册号：ChiCTR⁃
OCS⁃12002381）。
1.2 方法

1.2.1 人体测量学指标检测

由经过培训的专业医师测量所有受试者的身

高、体重、腰围。计算得出BMI（kg/m2）=体重（kg）/身
高 2（m2）。通过简易体脂测量仪HBF⁃358（Q401020
10L01322F，欧姆龙公司，日本）对所有研究对象进

行体脂比例的测定。以上数据均在受试者空腹、脱

鞋、薄衣情况下测量。 腰围：腋中线胯骨上缘与第

十二肋骨下缘连线的中点处，沿水平方向围绕腹部

OB group and AN group were significantly higher than those before operation（P < 0.05），TT level in OB group was（15.58 ± 5.32）nmol/L，
was（21.13 ± 23.43）nmol/L in AN group，and TT level in AN group increased more significantly than that in OB group（P < 0.05）. At
6 months after operation，inflammatory factors，plasma insulin level and HOMA⁃IR decreased significantly in OB group and AN group
（P < 0.05），especially in AN group. TT was negatively correlated with BMI，body fat ratio，HOMA⁃IR，fasting and 2 hours postprandial
insulin（P < 0.05），but not with fasting and 2 hours postprandial blood glucose（P > 0.05）. Conclusion：LSG can not only effectively
reduce the weight of obese patients，but also significantly alleviate the hypotestosterone of obese men with acanthosis nigricans by
improving insulin resistance and inflammation.
［Key words］ laparoscopic sleeve gastrectomy；obesity；insulin resistance；testosterone；acanthosis nigricans
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1 周。

1.2.2 代谢和炎症指标测定

所有患者和正常对照组志愿者均空腹 10 h以

上，晨起空腹抽取静脉血液样本进行检测。血浆葡

萄糖由葡萄糖氧化酶法（罗氏公司，美国）测定，血清

胰岛素采用电化学发光法（罗氏公司，美国）测定；血

脂［总胆固醇（total cholesterol，TC）、甘油三酯（trigly⁃
ceride，TG）、高密度脂蛋白胆固醇（high density lipo⁃
protein cholesterol，HDL⁃C）、低密度脂蛋白胆固醇

（low density lipoprotein cholesterol，LDL⁃C）］和血尿酸

（uric acid，UA）用酶法（罗氏公司，美国）测定，白介素

（interleukin，IL）⁃6和肿瘤坏死因子（tumor necrosis
factor，TNF）⁃α用化学发光法（西门子公司，德国）测

定。稳态模型评估的胰岛素抵抗指数（homeostasis
model assessment ⁃ insulin resistance index，HOMA ⁃
IR）=空腹血糖（mmol/L）×空腹胰岛素（mU/L）/22.5［11］。

1.2.3 性激素测定

采用放射免疫法测定雌二醇（estradiol，E2）、

TT、卵泡刺激素（follicle⁃stimulating hormone，FSH）
及黄体生成素（luteinizing hormone，LH）等性激素指

标水平。肥胖伴发的继发性男性性腺功能减退症

定义为TT<10.5 nmol/L，同时LH正常［12］。

1.3 统计学方法

应用 SPSS 20.0进行统计学分析。计量资料以

均数±标准差（x ± s）表示，对数据进行正态分布检

验，对服从正态分布的计量资料进行 t检验，对不服从

正态分布的数据进行非参数检验。 采用单因素方差

分析（ANOVA）比较多样本均数。使用Pearson相关

系数分析法来分析TT值与代谢指标的相关性。所有

检验均以双侧P < 0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 手术前后体重和脂代谢指标的比较

OB组年龄（33.50±4.40）岁，AN组年龄（32.72±
8.85）岁，两组年龄比较差异无统计学意义（P >
0.05）。术前OB组和AN组的体重、BMI差异无统计

学意义（P > 0.05），AN组的体脂比例较OB组显著升

高（P < 0.05）。术后6个月时OB组和AN组的体重、

BMI、腰围、体脂比例均明显下降（P < 0.01），但AN
组的体脂比例仍高于OB组（P < 0.05，表1）。

术前OB 组和AN组TC、TG、LDL⁃C差异无统计

学意义（P > 0.05），而AN组的HDL⁃C则明显低于

OB组（P < 0.05，表1）。术后6个月时OB组和AN组

的 TC和 TG均明显下降，而HDL⁃C明显升高；其中

AN组的LDL⁃C下降不明显，OB组的LDL⁃C较术前

显著下降（P < 0.05，表1）。
2.2 手术前后代谢指标和炎症因子的变化

术前OB组和AN组的空腹血糖、糖化血红蛋白

比较差异无统计学意义（P > 0.05），AN组的餐后2 h
血糖低于OB组（表 1）；而AN组的空腹胰岛素和餐

后 2 h胰岛素均显著高于 OB组（P < 0.01）。两组

HOMA⁃ IR 比较显示，AN 组明显高于 OB 组（P <
0.01，表 1）。术后 6个月时，两组的空腹血糖、餐后

2 h血糖、糖化血红蛋白、空腹胰岛素、餐后2 h胰岛

素、HOMA⁃IR较术前均明显下降（P < 0.05）。AN组

的空腹血糖、餐后2 h血糖、糖化血红蛋白、餐后2 h
胰岛素、HOMA⁃IR比OB组下降更为显著，术后AN
组空腹血糖、餐后 2 h血糖、糖化血红蛋白、HOMA⁃
IR均明显低于OB组（P < 0.05，表1）。

术前 AN 组的炎症因子 IL⁃6 显著高于 OB 组

（P < 0.01），两组 UA、TNF⁃α水平差异无统计学意

义。术后6个月时，AN组的炎症因子 IL⁃6、UA、TNF
⁃α明显降低，与术前相比差异有统计学意义（P <
0.05），OB组仅有UA、TNF⁃α较术前明显降低（P <
0.05），IL⁃6在术后无明显变化。且术后AN组炎症

因子 IL⁃6、TNF⁃α较OB组下降更为明显（P < 0.05，
表1）。
2.3 手术前后性激素水平的变化及与相关代谢指

标的关系

世界男性病指南提出继发性男性性腺功能减

退症定义为 TT<10.5 nmol/L。术前 AN 组 TT 仅为

（7.60±4.43）nmol/L，低于正常水平，也显著低于OB
组（P < 0.01），OB组TT为（10.42±5.14）nmol/L，也较正

常偏低（图1）。术后6个月时OB组和AN组的TT水平

均较术前明显升高（P < 0.05），OB组的 TT升高到

（15.58±5.32）nmol/L，AN组则达（21.13±23.43）nmol/L，
且AN组TT水平显著高于OB组（P < 0.05），术后AN
组 TT较OB组升高更为明显。术前OB组和 AN组

的 E2水平差异无统计学意义，术后 6个月时两组

均较术前显著下降（P < 0.05），但组间差异无统计学

意义。两组术前、术后的FSH、LH比较，差异均无统

计学意义，与术前相比，差异均无统计学意义（P >
0.05，图1）。

两组肥胖患者术后 6个月的 TT与代谢性指标

进行相关性分析发现，OB组和AN组术后6个月的TT
均与BMI、体脂比例、HOMA⁃IR、空腹及餐后2 h胰岛

素呈负相关（P < 0.05），与空腹和餐后 2 h血糖无相

关性（P > 0.05）。OB组术后 6个月的TT与UA呈负
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图1 手术前后肥胖患者性激素的变化

Figure 1 Comparison of the variation of sexual hormone in obesity patients before and after surgery

相关（P < 0.05），而 AN 组 TT 与 UA 无相关性（P >
0.05，表2）。
3 讨 论

男性性腺功能减退症是由雄激素缺乏引起的

一种临床综合征［13］。研究认为雄激素缺乏随着年

龄增加而自然加重，每年激素会下降0.4％~2.0％，在

中年男性中的发病率可达6%［14］。但是男性可因个体

差异、年龄因素、营养因素、环境因素、药物因素、肥胖

等疾病的影响因素而提早出现性功能减退［15］。Fer⁃

nandez等［16］报道青年男性性腺功能减退症与肥胖密

切相关。我们既往研究进行多元Logistic 回归分析

发现，BMI、空腹胰岛素、HOMA⁃IR 和C反应蛋白是

肥胖伴发的继发性男性性腺功能减退症的危险因

素，其中青年男性单纯性肥胖患者中出现继发性男

性性腺功能减退症的比例较健康男性明显升高，超

过了 30%，而高胰岛素血症、胰岛素抵抗更严重的

伴AN的男性肥胖患者发病率则超过了 60%［4］。因

此迫切寻求能有效治疗肥胖伴发的男性性腺功能

减退症的方法。2016年美国临床内分泌医师协会

表1 手术前后肥胖患者的人体学指标和临床指标的变化

Table 1 Comparison of anthropometric and metabolic characteristics in obese patients before and after surgery

与术前比较，*P < 0.05，**P < 0.01；与 OB组比较，#P < 0.05，##P < 0.01。

指标

体重（kg）
BMI（kg/m2）

腰围（cm）
体脂比例（%）

TC（mmol/L）
TG（mmol/L）
HDL⁃C（mmol/L）
LDL⁃C（mmol/L）
糖化血红蛋白（%）

空腹血糖（mmol/L）
餐后2 h血糖（mmol/L）
空腹胰岛素（mU/L）
餐后2 h胰岛素（mU/L）
HOMA⁃IR
IL⁃6（pg/mL）
TNF⁃α（pg/mL）
UA（μmol/L）

术前

128.92 ± 14.77
038.45 ± 4.48
118.08 ± 8.160
034.12 ± 2.84
004.63 ± 1.25
001.86 ± 0.92
001.02 ± 0.22
003.01 ± 1.03
006.80 ± 2.42
006.13 ± 1.32
011.68 ± 5.65
019.67 ± 9.40
127.80 ± 109.27
005.20 ± 2.82
002.90 ± 0.98
011.78 ± 9.94
465.85 ± 66.47

术后6个月

084.77 ± 18.78**

026.83 ± 5.32**

096.50 ± 9.93**

024.50 ± 5.77**

004.38 ± 1.01*

001.05 ± 0.58**

01.32 ± 0.19*

002.59 ± 0.69**

005.80 ± 1.17*

005.75 ± 1.78*

005.52 ± 3.19**

013.94 ± 7.25*

023.15 ± 15.22**

003.61 ± 2.73*

002.98 ± 1.53
009.28 ± 6.33*

403.45 ± 56.61*

术后6个月

088.06 ± 16.79**

027.28 ± 4.39**

103.75 ± 11.52**

027.77 ± 4.46**#

004.11 ± 1.00*

000.89 ± 0.26**#

001.11 ± 0.20*#

002.82 ± 0.96#

005.22 ± 0.43**#

004.60 ± 0.47*#

004.17 ± 1.98**#

012.33 ± 5.68**

042.26 ± 70.89**#

002.57 ± 1.31**#

002.57 ± 0.79**#

007.47 ± 3.06*#

410.41 ± 85.09*

术前

132.90 ± 18.65
039.57 ± 5.17
128.77 ± 9.27
039.50 ± 4.42#

004.47 ± 1.47
001.67 ± 0.70
000.87 ± 0.17#

002.90 ± 1.19
006.74 ± 1.72
006.35 ± 2.70
009.50 ± 4.45#

047.81 ± 33.93##

168.59 ± 105.24##

013.67 ± 11.05##

017.02 ± 62.10##

011.02 ± 8.32
459.31 ± 105.85

（x ± s）

OB组（n=23） AN组（n=22）
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明确推荐减重手术作为治疗病态肥胖及肥胖相关

并发症的一种确切有效的治疗方法［17］。其中 LSG
作为减重手术的一种，因其操作简单，术后并发

症少，目前在国内外被广泛使用［6］。该手术在减

重方面的疗效已非常明确，在治疗 2型糖尿病方

面也获得了一些进展，但是改善青年男性肥胖患

者伴发的性腺功能减退症的疗效和机制还不十

分清楚。

关于肥胖引起男性低睾酮血症，进而导致男性

继发性性腺功能减退症的机制，目前观点认为主要

与高脂血症、高胰岛素血症、胰岛素抵抗有关［16］。

高胰岛素血症和胰岛素抵抗会抑制睾酮的合成及

分泌，进而导致性腺功能减退。本研究发现，肥胖

患者术后6个月的TT与BMI、体脂比例、HOMA⁃IR、

空腹及餐后2 h胰岛素呈负相关。接受LSG手术后

的OB组和AN组的男性肥胖患者空腹和餐后2 h胰
岛素水平均明显下降，HOMA⁃IR显著下降。伴随着

患者胰岛素水平的下降和胰岛素抵抗的改善，肥胖

患者术后的TT水平较术前显著升高，并大部分恢复

到了正常水平（TT ≥10.5 nmol/L），其中术前TT水平

更低、高胰岛素血症和胰岛素抵抗更严重的AN患

者术后胰岛素抵抗改善更为明显，其术后TT上升也

更为明显。所以，本研究认为LSG在降低体重的同

时，通过减轻高胰岛素血症和胰岛素抵抗，使得男

性睾酮的合成和分泌得到恢复，进而改善了男性肥

胖患者的继发性性腺功能减退症，其中AN患者从

手术中的获益较单纯肥胖男性患者更为明显。

另外，男性睾酮主要由睾丸分泌，同时受下丘

脑⁃垂体⁃性腺轴的负反馈调节，任何影响该反馈调

节的因素都会影响睾酮的水平。肥胖是一种以低

度炎症为代表的代谢紊乱状态，肥胖患者体内的炎

症因子，如C⁃反应蛋白、IL⁃6、IL⁃8、TNF⁃α、UA明显

升高，且随肥胖程度增加而加重［18］。研究认为增加

的体内脂肪通过增加炎症因子的释放等作用来抑

制下丘脑⁃垂体⁃性腺轴，降低睾酮水平，而睾酮水平

降低又反过来使得体内脂肪含量快速增加，进一步

抑制丘脑⁃垂体⁃性腺轴，最终导致患者的低睾酮血

症加剧［12-15］。本研究发现，肥胖患者的术后 TT与

UA呈负相关。术后单纯肥胖和AN患者的炎症因

子TNF⁃α、UA均显著下降，且术前炎症状态更严重

的AN组由于术后炎症因子 IL⁃6、TNF⁃α下降更为明

显，其术后TT水平升高也较OB组更为显著，在手术

后得到更大的获益。但是本研究中单纯肥胖症术

前的炎症因子 IL⁃6水平升高不明显，在术后 6个月

改变也不明显，因此手术对升高不明显的炎症因子

影响不大。所以本研究认为 SLG通过改善肥胖患

者体内的炎症状态，减少了炎症因子对下丘脑⁃垂体

⁃性腺轴的抑制，也减少对睾酮分泌的抑制，纠正了

肥胖男性患者的低睾酮血症，进而改善了肥胖伴发

的继发性男性性腺功能减退症。

综上所述，SLG是一种安全和有效的减重术式，

不仅能降低体重，而且能显著改善伴AN的男性肥

胖患者的高胰岛素血症和胰岛素抵抗，改善炎症状

态，进而改善男性低睾酮血症，为肥胖伴AN的男性

性腺功能减退症提供了新的临床治疗方案和指导。

同时本研究还存在一些不足之处：这是一项回顾性

研究；入组样本量不够多；没有排除可能会影响睾酮

水平的其他因素（包括肾上腺皮质激素等）；患者的

基础性腺功能状况对手术结果也可能有影响。因

此，需在未来的观察和研究中进一步分析和探讨。
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