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摘  要 

男性的促性腺激素(gonadotropins)包括卵泡刺激素(follicle stimulating hormone, FSH)及黄体生成激

素(luteinizing hormone, LH)，下丘脑分泌的促性腺激素释放激素(gonadotropin releasing hormone, 
GnRH)可兴奋垂体分泌LH及FSH。男性特发性低促性腺激素性性腺功能减退症(idiopathic hypogona-
dotropic hypogonadism, IHH)是一种先天性疾病，表现为睾丸小，阴茎短，没有青春期发育。然而，

一些经历过完整青春期发育的成年男性，也可出现特发性的低促性腺激素性性腺功能减退症，目前其发

病原因未明，可能与下丘脑GnRH神经元的功能缺失有关，临床表现为性欲减退、勃起障碍和男性乳房

发育，治疗上，可给予脉冲性GnRH治疗，促进促性腺激素分泌的恢复和精子的产生。本文旨在对成人

发生的特发性低促性腺激素性性腺功能减退症的发病机制、临床特点、诊断与治疗进行综述，以便更好

地为临床和科研提供依据。 
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Abstract 
Male gonadotropins include follicle stimulating hormone (FSH) and luteinizing hormone (LH). 
Gonadotropin releasing hormone (GnRH) secreted by hypothalamus can excite pituitary gland to 
secrete LH and FSH. Male idiopathic hypogonadotropic hypogonadism (IHH) is a congenital dis-
ease characterized by small testicles, short penis and no puberty. However, isolated hypogonado-
tropic hypogonadism can also occur in some adult men who have experienced complete puberty. 
At present, the cause of its pathogenesis is unknown, which may be related to the loss of function 
of GnRH neurons in hypothalamus. The clinical manifestations are hypolibido, erectile dysfunction 
(ED) and male breast development. In treatment, pulsed GnRH can be given to promote the recov-
ery of gonadotropin secretion and sperm production. This paper aims to review the pathogenesis, 
clinical characteristics, diagnosis and treatment of adult-onset idiopathic hypogonadotropic hy-
pogonadism, so as to provide a better basis for clinical and scientific research. 
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1. 概述 

成人发生的特发性低促性腺激素性性腺功能减退症(adult-onset idiopathic hypogonadotropic hypogo-
nadism, Adult-onset IHH)是一种持续的下丘脑–垂体–性腺轴的抑制性疾病，是一类十分罕见的内分泌疾

病，表现为经历过完整青春期发育的成年男性，在缺乏各种诱因和疾病的情况下，出现孤立性低促性腺

激素性性腺功能减退症[1]。Adult-onset IHH 的临床表现包括性欲下降，青春期发育完成后的勃起功能障

碍和男性乳房发育。 
1997 年，Nachtigall 等人首次报告了 10 例成人发病的 IHH [1]。到目前为止，文献报道的成人发病的

IHH 病例数不足 50 例[2]，且缺乏来自下丘脑或垂体组织的病理学和免疫组化信息，其潜在机制尚未阐明，

因此对该疾病的系统阐述较少。本文结合已报道的案例，就成人发生的特发性低促性腺激素性性腺功能

减退症的发病机制、临床特点、诊断与治疗进行综述，为进一步的临床研究提供参考。 

2. 成人发生的特发性低促性腺激素性性腺功能减退症的病理生理机制 

由于该病十分罕见，临床上难以获取病理学或免疫学证据来准确推测其发病的具体病理生理机制，

但从现有的病例来看，多数 adult-onset IHH 患者对外源性促性腺激素释放激素(GnRH)有反应，提示该病

可能与下丘脑 GnRH 神经元的功能缺失有关[1] [3]。Nachtigall 等人对 10 例患者给予脉冲性 GnRH 给药，

10 例患者均出现几乎一致的良好反应使得他们将这些人的功能缺陷定位于下丘脑内的 GnRH 细胞[1]。此
外，基于以下几点，我们推测这种疾病很可能属于一种自身免疫疾病：1) 从现有病例看，这种疾病似乎

只影响下丘脑 GnRH 神经元，使得垂体促性腺激素分泌受损，而下丘脑和垂体中的其他细胞则完全幸免。

这种现象在自身免疫性疾病中并不少见。对 IHH 的基础研究发现了针对促性腺激素的一些特异性抗体的
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积聚[4]。2) 一种与成人发病的 IHH 非常相似的疾病——特发性促肾上腺皮质激素缺乏症，被研究证实

是由特异性自身免疫抗体引起的[5]。3) 所有病例垂体(鞍区) MR 均未发现异常。4) 部分病例发病前有上

呼吸道感染、间歇性腹泻等情况，可能增加了自身免疫疾病的发病机会[2]。此外，有部分学者认为，男

性在自身免疫疾病的相对较低发病率，与该病十分罕见有关[4]。 

3. 成人发生的特发性低促性腺激素性性腺功能减退症的临床特点 

与先天性 IHH 不同，成人发病的 IHH 是一种罕见的 GnRH 缺乏症，特征是在男性正常性成熟后发生

孤立的促性腺激素分泌不足[6]。临床上这类患者多以性欲减退或不孕就诊，少部分最初以勃起和射精功

能障碍或乳房发育为主要主诉。实验室检查表现为血清睾酮、黄体生成素和促卵泡激素水平极低，其他

垂体激素水平正常，包括催乳素(PRL)、生长激素(GH)、促肾上腺皮质激素(ACTH)、促甲状腺激素(TSH)。
颅脑 X 光、计算机断层扫描(CT)和磁共振成像(MRI)均未发现蝶鞍、垂体和下丘脑等异常。激素刺激试

验，包括生长激素释放激素、促肾上腺皮质激素释放激素和促甲状腺激素释放激素在内的多重负荷试验

显示垂体激素对下丘脑释放激素的反应良好[7]。 

4. 成人发生的特发性低促性腺激素性性腺功能减退症的诊断 

下丘脑–垂体–性腺(睾丸)轴主司男性生殖内分泌功能，调控睾酮和精子的生产。成年男性的性腺轴

功能，虽然受到年龄、急慢性疾病和肥胖等因素影响，但总体比较稳定。在不良影响因素解除后，成年

男性性腺功能一般恢复正常[8]。 
成人发病的 IHH 的诊断基于以下标准[6]：1) 18 岁时青春期发育完全；2) 性腺机能减退的临床症状，

包括性功能障碍和/或特发性不孕症；3) 在促性腺激素水平低或正常的情况下，性腺激素水平降低(<130 
ng/dl)；4) 垂体前叶功能正常；5) 正常铁蛋白浓度；6) 蝶鞍正常 X 线/MR 成像；7) 缺乏促性腺激素分

泌不足的易感解剖或功能因素[1]。在诊断该疾病时，要注意除外其他病因导致的获得性性腺功能减退症，

如肥胖、营养不良、垂体或下丘脑占位性病变、垂体炎、抑郁症、周围神经病变、酒精或药物滥用等。 

5. 成人发生的特发性低促性腺激素性性腺功能减退症的治疗及预后 

近期研究表明，成人发病的 IHH 是一种持久性的下丘脑–垂体–性腺轴(HPG)受抑制的疾病。目前

对与成人发病的 IHH 与其他 IHH 治疗方式一样，通过给予 GnRH 或人绒毛膜促性腺激素来治疗，另外，

使用便携式 GnRH 泵给予 GnRH 脉冲式注射更符合人体激素分泌特点，副作用更少[9]。 
成人发病的 IHH 发病率极低，预后并不明确。现有的证据表明，该病是下丘脑–垂体–性腺轴(HPG)

的永久性抑制。Andrew A. Dwyer 等人[5]对 10 名成人发病的 IHH 患者的 10 年随访显示，10 名患者均未

出现下丘脑–垂体–性腺轴(HPG)的自主恢复，尽管在随访中给予GnRH刺激可诱导LH出现脉冲式分泌。

然而，由于患者的支持细胞和睾丸间质细胞完全发育，成人发病的 IHH 患者生精治疗效果优于先天性

IHH。TAKASHI KOBAYASHI [10]等人给予患者脉冲式皮下注射 GnRH 几个月后患者的精子分析恢复正

常。值得一提的是，北京协和医院内分泌科对 6 例随访 6 个月后，其中 1 例病例出现自发性促性腺素和

睾酮水平升高到正常水平，性欲和勃起功能也恢复正常[2]。遗憾的是，这一病例并未获得更长时间随访，

不能除外病情反复的可能。总之，由于目前报道的病例数较少，大部分病例随访时间短，关于该疾病的

预后仍存在争议。 

6. 结论与展望 

综上所述，成人发生的特发性低促性腺激素性性腺功能减退症虽然罕见，一旦发生将对患者的健康、

心理和生活产生极大的影响。病因与下丘脑 GnRH 分泌缺陷有关，但具体机制不清。临床表现为经历过
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完整青春期发育的成年男性，在缺乏疾病诱因的情况下出现性腺功能减退，包括性欲减退、勃起障碍、

男性乳房发育、精子数量不足/质量下降导致的不孕症。已报道的病例大多数呈现终身病程，不可逆转，

治疗方式是给予外源性 GnRH 或人绒毛膜促性腺激素。对于该病的研究有赖于更多的病例报道和长期的

随访调查。 
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