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也摘要页 随着人口老龄化进程的加剧袁男性迟发性性腺功能减退症渊late-onset hypogonadism, LOH冤已成为中老年男性的多发

病袁采取中西医结合方法对本病的治疗与预防具有一定的优势遥 从辨证与辨病结合尧中药与西药结合尧宏观与微观结合尧野病证结合冶

动物模型研究尧流行病学调查与治未病思想结合 5 大方面进行探讨遥 认为在 LOH 防治与研究中袁运用中西医结合思路与方法可提

升诊断效率袁减少药物不良反应袁增强疗效袁缩短治疗周期遥 解释 LOH发病的部分中医机制袁预测不同人群 LOH 发病率袁早期干预袁

降低或避免 LOH 的发生遥 中西医结合思路与方法在 LOH 基础与临床研究中的运用袁具有一定优势袁值得推广运用遥
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也粤遭泽贼则葬糟贼页 With the more serious aging, late-onset hypogonadism (LOH) in male are more frequently encountered. The
integrated Chinese and western medicine has advantages in preventing and treating it. We have discussed its advantages from
the following 5 aspects: combining pattern identification and disease differentiation, combining Chinese medicines and western
medicines, macro and micro viewpoint, research of animal model with "combination of disease and pattern", and combining
epidemiological investigation and preventive thinking. We believe that in preventing and treating LOH and its research,
integrating Chinese and western medicine can improve diagnostic efficiency, reduce adverse drug reactions, enhance efficacy,
and shorten treatment duration. We can explain partial TCM mechanism for LOH pathogenesis, predict the incidence of LOH
for different populations, intervene early, and reduce or avoid the occurrence of LOH. Integrated Chinese and western medicine

本文引用院 李波男, 孙天松, 宁 港, 吴 悔, 石若冰, 何清湖, 周 兴, 唐乾利. 男性迟发性性腺功能减退症中西医结合思路与方法探讨[J].
湖南中医药大学学报, 2023, 43(4): 723-728.

723



湖南中医药大学学报 http://hnzyydxxb.hnucm.edu.cn 圆园23 年第 43 卷

shows advantages in basic and clinical research of LOH and is worth promoting.
也运藻赠憎燥则凿泽页 late-onset hypogonadism in male; integrated Chinese and western medicine; thoughts and methods; clinical

research; basic research; combination of disease and pattern; preventive treatment of disease

男性迟发性性腺功能减退症渊late-onset hypog鄄
onadism, LOH冤是一种年龄依赖性的以血清睾酮水

平降低袁伴随自主神经功能紊乱袁精神心理障碍和性

功能改变为主体症状的一组症候群 [1-2]遥 既往称

野男性更年期综合征冶野中老年男子雄激素部分缺乏

症冶[3]袁现有最新提法野功能性性腺功能减退症冶[4]袁这
些名称较为客观地反映了中老年男子体内雄激素

水平的变化袁以及由此引起的多方面功能不足及心

理变化遥目前袁LOH 的诊断标准也存在一定差异袁诊
断的主要依据包括性腺功能减退相关体征袁以
及逸2 次早晨血清总睾酮水平较低袁以血清总睾酮水

平约12 nmol/L 或血清游离睾酮水平约225 pmol/L 作

为性腺功能减退症状出现并开始睾酮治疗的可能阈

值[5-7]遥 近年来袁随着人口老龄化的加快及老年医学

的发展袁LOH 逐渐被人们认识和重视袁一项对我国

6 个代表性省份的 6296 名年龄 40~79 岁的中老年

男性流行病学调查研究显示袁LOH 的总体估计患病

率为7.8%[8]遥 睾酮替代疗法被认为是治疗 LOH 的金

标准[9]袁但其疗法存在一定的禁忌证与安全问题的

争议袁如增加罹患前列腺癌 [10]尧乳腺癌[11]的风险袁增
加心脑血管事件的发生率[12]遥因此袁寻找安全有效的

治疗方法及探索治疗 LOH 相关机制已是目前临床

与基础研究的热点与难点遥
中医典籍中虽无 LOH 疾病专门的记载袁但历代

中医文献对这一时期的生理尧病理变化论述颇多遥
叶素问窑上古天真论曳曰院野丈夫八岁袁肾气实袁发长齿

更噎噎七八肝气衰袁筋不能动袁天癸竭袁精少袁肾脏

衰冶袁描述了肝气尧肾气尧天癸对男性生殖的重要作

用遥 叶千金翼方窑养老大例曳曰院野人年五十以上袁阳气

日衰袁损与日至袁心力渐退袁忘前失后袁兴居怠情噎噎
心无聊赖袁健忘瞋怒袁性情变异袁食饮无味袁寝处不

安冶袁详细记载了随着年龄的增长袁人体会出现一系

列症候群袁如健忘尧情绪变化尧失眠等袁这均与 LOH
发病年龄和症状高度契合遥 这也为中医组方用药奠

定了中医理论基础遥
本文将从辨病与辨证结合尧中西药物结合尧宏观

与微观结合尧LOH野病证结合冶动物模型研究尧流行病

学调查与治未病思想结合 5 大方面探讨中西医结合

思路与方法在 LOH 基础与临床研究中的运用袁希冀

为 LOH 中西医结合研究提供新的思路遥
1 辨病与辨证结合

LOH 的发病机制从现代医学的角度来看袁主要

是由于年龄增长袁睾酮的分泌与生物活性受损袁下丘

脑对类固醇抑制的敏感性增加袁下丘脑促性腺激素

释放激素的脉冲分泌减弱[13]袁睾酮分泌的节律性减

弱或缺乏 [14]袁进而出现睾酮缺乏相关的一系列症候

群遥 对于 LOH 疾病的诊断袁尽管近年来国际和国内

陆续发布相关诊疗指南袁但在诊断标准上仍存在较

多争议袁如年龄界限尧睾酮缺乏特异性症状尧睾酮切

点值等[15]遥 目前袁我国对 LOH 的诊断主要依据血清

睾酮测定尧性激素结合球蛋白尧老年男性症状评分

量表尧老年男性雄激素缺乏量表进行综合评估与诊

断[8]遥由于雄激素降低引起的症状存在多样性袁而且

雄激素水平存在一定波动[16]袁运用血清睾酮与性激

素结合蛋白的客观指标对 LOH 的诊断仍需要反复

临床验证袁测评量表虽可反映出一定的症状积分袁
但也存在由于认知差异或主观判断导致的测量误

差袁最终影响诊断结果遥 另有研究发现袁血清胰岛素

样因子 3 与睾酮分泌密切相关袁有望用于 LOH 的诊

断[17]遥 鉴于此袁需要进一步探索诊断 LOH 的临床标

志物袁以获得更加规范的客观诊疗标准袁进而合理

使用药物治疗遥 辨证论治是中医诊断和治疗疾病的

主要方法袁将四诊渊望尧闻尧问尧切冤收集的资料尧症状

和体征袁通过分析尧综合袁进行辨证袁然后根据辨证的

结果袁注重个体化差异袁采取相应的调治方法袁野一
人一策一方冶更加精准施治遥 目前袁常见证型主要有

肾阴虚证尧肾阳虚证尧肝肾阴虚证尧心肾不交证尧肝阴

虚证尧肝气郁结证[18-20]遥由于 LOH 在发生的过程中并

无特征性与固定的症状袁因而需要借助现代诊疗

手段精准野辨病冶袁在疾病诊断的基础上袁辨病与辨

证结合袁这样既考虑野人得的病冶袁更重视野得病的

人冶袁以人为主体袁注重沟通与人文关怀袁这种辨病与

辨证相结合的诊疗方法进一步丰富了中西医结合
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诊断 LOH的内容袁为临床研究与医疗实践提供参考遥
2 中药与西药结合

LOH 西医药物治疗方面目前临床上广泛应用

的十一酸睾酮口服剂袁该药物口服后经过淋巴系统

进入血液循环袁因而不经肝脏代谢袁没有肝毒性袁可
有效地维持血清睾酮的生理水平[21]袁由于其使用具

有严格的应用指征袁且须考虑长期运用引起的其他

安全性问题袁在临床中医药治疗或中西医结合治疗

LOH 相比于单纯睾酮补充治疗也显现出一定的优

势遥 目前袁治疗 LOH的中药复方主要有雄蚕益肾方[22]尧
二仙汤[23]尧益肾疏肝汤[24]等袁中成药主要有复方玄驹

胶囊[25]尧佳蓉片[26]尧麒麟丸[27]等遥
本研究团队早期运用天蚕壮阳散治疗男性更年

期综合征临床观察并与口服十一酸睾酮软胶囊作为

对照袁研究显示袁天蚕壮阳散组中老年男子雄激素部

分缺乏症各症状评分变化优于口服十一酸睾酮胶囊

组渊P约0.05冤[28]遥 后期研究团队对谭新华教授治疗LOH
经验方雄蚕益肾方联合小剂量睾酮治疗 LOH 的临

床观察研究显示袁联合用药组效果优于常规睾酮补

充治疗组渊P约0.05冤袁两组治疗后较治疗前中医症状

分级量化评分均显著下降渊P约0.05冤[29]遥 由此可见袁联
合用药可有效补充睾酮袁且能明显改善症状袁这是中

医药治疗 LOH 的重要优势遥 中医药治疗 LOH 的系

统评价与 Meta 分析也显示袁中药与十一酸睾酮的疗

效相当袁且在改善患者体能尧心血管评分尧精神心理

评分方面袁中药优于西药[30]遥对于患者有心血管基础

疾病尧精神心理症状较重或有睾酮补充治疗禁忌证

时袁可优先选择中药治疗袁对于无明显禁忌证患者袁
可选用睾酮补充治疗袁并监测不良反应袁根据 LOH
患者具体情况合理选择中西医药物袁优势互补遥
3 宏观与微观结合

中西医结合治疗 LOH 的发展袁离不开相关基础

机制研究袁在中医基础理论指导下进行相关机制研

究袁一方面可以运用现代技术解释部分中医理论袁另
一方面可以进一步探索中药治疗 LOH 机制袁为药物

研发奠定基础遥
LOH 的发生从中医宏观的角度的来看与天癸

密切相关袁天癸源于肾中精气袁其变化随着年龄的增

长呈现时间节律性袁具有促进和维持第二性征尧维持

性欲及激发和维持生育的能力袁天癸渐竭袁人体出现

体能下降尧性欲减退等症状遥 从微观角度来看袁睾酮

分泌也具有明显的时间节律性渊昼夜节律尧脉冲节律

和年龄节律冤袁对维持男性发育尧生殖起重要调节作

用遥由此看来袁对野天癸冶的理解与现代医学中的睾酮

的生理功能高度契合[31]遥 从细胞基因水平微观角度

进一步研究发现袁哺乳动物睾丸生物钟基因可调控

睾酮合成影响生殖 [32]袁肝细胞生长因子是野乙癸同

源冶可能的物质基础[33]遥 生物钟基因是否是野天癸冶的
重要组成部分钥不妨提出更多的科学假设袁宏观与微

观结合袁进一步去验证遥
在探索 LOH 发病机制及中医药干预过程中袁本

研究团队以名老中医药专家治疗 LOH 有效方为基

础袁从宏观和微观角度分别解释了中医药渊雄蚕益肾

方冤治疗 LOH 部分治疗机制遥研究发现袁雄蚕益肾方

能提升 LOH 大鼠睾酮水平尧改善大鼠焦虑状态尧改
变睾丸组织形态和超微结构袁可能与提高睾丸组织

抗氧化能力有关[34]曰雄蚕益肾方可改善 LOH 大鼠睾

丸组织线粒体自噬水平袁提高睾丸组织 PINK1尧
Parkin 蛋白表达袁降低 p62 蛋白表达[35]曰雄蚕益肾方

能上调 LOH 大鼠 Leydig 细胞睾丸组织胆固醇转运

蛋白尧睾酮合成酶以及上游转录因子表达水平[36]遥 以

野总体状态-组织渊器官冤变化-细胞水平冶宏观与微

观结合研究模式探索机制袁同时在微观研究上也注

重整体研究袁如睾酮的合成主要在睾丸间质细胞中袁
但整个睾丸微环境及性腺轴的变化同样对睾酮的

合成产生影响袁在研究过程中应考虑局部与总体的

关系遥
4 LOH野病证结合冶动物模型研究

LOH野病证结合冶动物模型的研究袁对阐释中医

药干预 LOH 机制具有重要意义袁也是当前 LOH 基

础研究中亟待解决的问题遥 目前袁LOH 疾病模型复

制主要有以下 4 种遥渊1冤自然衰老模型院40 周龄 SD 退

役种鼠[37]或 28 个月龄雄性 C57BL/6 小鼠[38]遥 渊2冤药物

诱导模型院环磷酰胺睾丸生殖毒性诱导 LOH 发生[39]袁
腹腔注射 D-半乳糖诱导大鼠衰老袁测定雄激素水平

或代谢水平进行判定[40-41]遥 渊3冤去势法诱导模型院采
用手术方式对大鼠或小鼠双侧睾丸摘除抑制睾丸雄

激素分泌[42]遥 渊4冤基因敲除模型院转运蛋白基因敲除[43]袁
限制睾酮合成遥
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根据 LOH 的中医发病病机袁认为肾虚为本袁常
伴随肝郁遥 肾虚或肝郁肾虚证为常见的中医证型遥
因此袁在 LOH 中医研究中肾虚证渊肾阴虚证尧肾阳虚

证冤尧肝郁肾虚证为常见 LOH 证候复制类型遥 由于

野证冶的复杂性及动物模型本身的局限性袁限制了

野证冶动物模型的研究袁缺乏统一的动物模型证候判

定标准袁目前主要以中医理论作为指导袁使模型能体

现中医学特色袁如本研究团队以中医理论野房劳过度

伤肾冶野郁久伤肝冶为指导袁采用野退役种鼠渊40 周龄冤+
复合情志刺激+孤养冶方法袁建立野肾虚肝郁证冶LOH
动物模型[37]袁使模型既符合野病冶的判定标准袁又与中

医野证冶相近遥 但由于退役种鼠价格高尧且抗病能力

弱袁药物干预死亡率高袁给基础研究带来一定的难

度[44]袁研究可替代的野病证结合冶动物模型尤为重要遥
在 LOH 动物野病证结合冶模型复制中袁野病冶与野证冶模
型复制的时序问题渊野病冶与野证冶模型是同时复制还

是先后复制冤同样应予以探索袁以建立复制成功率高

的标准化模型遥
5 流行病学调查与治未病思想结合

LOH 的发病与增龄因素密切相关袁对 LOH 的

发生也是可以早期预防的遥 通过流行病学调查袁研
究在不同地域尧不同年龄阶段以及不同生活习惯男

性 LOH发生情况及高危因素袁与治未病思想结合袁预
防为主袁既病防变袁病后防复遥

周兴等[45]对长沙地区 40~70 岁的 295 名健康男

性 LOH 流行病学调查研究发现袁LOH 临床患病率

为 10.85%袁年龄尧体质量指数尧高血压尧吸烟是影响

LOH 发病的重要危险因素袁而有规律运动是 LOH
的重要保护性因素遥 廖波等[46]对南充地区 729 名中

老年男性 LOH流行病学调查研究显示袁量表筛查LOH
阳性率院老年男性雄激素缺乏量表为 74.49%袁而老

年男性症状评分量表为 36.76%遥不同年龄组的总睾

酮和游离睾酮水平袁随着年龄的增加袁有明显下降趋

势袁并且 LOH 的发生可能与城市经济发展水平尧人
群生活习惯尧地域有一定的相关性遥杨帆等[47]对成都

某社区 1000 名 30耀70 岁的中老年男性进行 LOH 流

行病学调查研究显示袁成都某社区 LOH 的筛查阳性

率较高袁并与年龄有一定的相关性袁其诊断年龄为

40~60 岁遥上述学者运用流行病学调查研究方法袁发
现 LOH 的发生与年龄尧地域尧生活习惯尧经济发展水

平尧文化程度都具有相关性遥 因此袁可以采用这一方

法袁对不同人群进行 LOH 发病预测袁并野因时尧因人尧
因地冶采用不同的方式袁早期干预袁降低或避免 LOH
的发生遥

从治未病的角度来看袁也应该关注 LOH 治疗过

程中症状的变化袁定期监测睾酮水平以及总体状

态袁做到防治结合袁防中有治袁治中有防遥 近年来袁在
LOH 护理中引入中医情志护理法渊宣教护理尧查因

护理尧移情护理尧疏导护理尧针灸推拿护理冤对改善

LOH 临床症状和睾酮分泌水平优于常规护理 [48]遥
LOH 病后防复时袁则以防为主袁兼夹治疗袁同时在预

防中可以运用一些导引与饮食调护方法袁调节情绪

状态袁改善身体功能袁如马王堆出土的医书叶十问曳中
记载野厚韭冶具有使人耳聪目明尧情志舒畅尧筋骨强劲

之功袁野醇酒冶为百药之长袁聚五谷之精气袁有兴阳起

痿之功[49]遥 这些预防保健的方法可以根据流行病学

调查结果袁有针对性的运用袁提升临床有效率袁降低

发病率遥
6 结语

随着人口老龄化进程的加快袁男性 LOH 已受到

广泛关注袁据估计袁2033 年我国的老年人口总量将

达到 4 亿人以上袁到 2053 年袁老年人口将突破 4.83
亿人[50]袁将成为世界上人口老龄化最严重的国家袁与
此同时袁我国 LOH 发病人群也将随之增加遥 中西

医结合方法在防治男性 LOH 中已取得初步成效袁进
一步优化中西医诊疗方案尧研究作用机制具有重要

意义遥
男性 LOH 在疾病命名上随着研究的深入也在

不断变化袁 诊断标准与治疗方法也存在一定争议袁
中医野因人制宜冶思维袁在该病诊断与防治中具有重

要指导作用袁野以人为本冶思想丰富了 LOH 诊断内

容袁制定符合我国 LOH 中西医诊断与治疗标准是当

下首要任务曰在药物治疗上采用中药与西药相结合

方式袁睾酮治疗短期内快速提升血清睾酮水平袁中
药培本固元袁减低睾酮治疗相关不良反应袁达到野标
本兼顾冶野增效减副冶目的袁中成药的研发需要更多高

质量的随机尧双盲尧多中心尧大样本临床观察研究遥中
药治疗 LOH 相关机制仍需不断探索袁用现代化的方

法去解析中医原理袁也是中医药走向世界的一把

钥匙遥 在中西医结合野病证结合冶动物模型研究中袁
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亦有研究团队根据疾病模型与中西医临床病证特点

的吻合度进行量化评定[51]袁这种量化评定方法值得

在野病证结合冶LOH模型复制中借鉴遥 在男性 LOH的

预防中袁充分发挥野治未病冶思想袁引入现代化装备对

健康信息采集尧评估尧预测袁并早期干预袁针对重点人

群袁也可借助互联网+智慧康养设备进行健康管理[52]袁
充分发挥中西医结合思维在疾病预防中的作用遥

综上所述袁在运用中西医结合思路与方法研究

LOH 中袁如何运用辨病与辨证法对 LOH 进行精准

诊断袁在治疗上如何把握中西药物的运用提升疗效袁
在基础研究上如何利用宏观与微观结合阐释更多的

机制袁在动物模型复制上如何制作标准化的野病证

结合冶动物模型袁在 LOH 预防上如何将流行病学调

查与治未病思想结合降低发病率袁都需要进一步的

探索与发掘袁从而将中医药尧中西医结合治疗 LOH
提升到一个更高的水平袁保障中老年男性免受 LOH
困扰遥
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