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2016 年 3 月，欧洲人类生殖及胚胎学会(ESHRE)发布了女性过早卵巢功能不全的管理

指南，指南针对过早卵巢功能不全的诊断和管理共提出 31 个关键问题，其中关于过早卵巢

功能不全的诊断和评估，指南提出了 17 条推荐意见；针对早卵巢功能不全的不同后遗症，

监测结果和治疗共提出 46 条推荐意见；针对女性过早卵巢功能不全的激素替代疗法，指南

提出了 24 条推荐意见。 

研究的问题：基于目前现有的最佳证据，过早卵巢功能不全（POI）的女性的最理想的

管理方案是什么？ 

总结：指南制定小组（GDG）针对妇女的 POI 的诊断和治疗，制定了 99 项建议，并以

此回答了 31 个关键问题。 

已知的情况：无。 

研究设计、规模、持续时间：本指南是由该领域多学科的专家组，应用欧洲人类生殖

及胚胎学会(ESHRE)指南发展手册中的方法共同讨论完成的。其方法包括对 2014 年 9 月之

前的文献全面系统的检索、质量评估，并涵盖指南专家组的共识。为确保患有 POI 妇女的

提供信息，GDG（指南制定小组）中有病人代表参加。该草案定稿后，将会被欧洲人类生

殖与胚胎协会（ESHRE）成员和专业机构予以再次审查。 

参与者/材料，设置，方法：无。 

主要结果：在诊断与评价 POI 方面，指南提供了 17 条建议；在监测和治疗 POI 的转归

及其不同的后果方面，提供了 46 条建议。此外，对 POI 患者激素替代治疗方面提出了 24

条建议，可选择与补充治疗方面提出 2 条。对诱发青春期提出了 5 条建议。 

局限性与不足：该指南的主要局限性与不足，是由于缺乏数据，许多建议是基于专家意

见，或对绝经后妇女以及患有特纳综合征妇女的研究的间接证据。 

结果的深远影响：尽管有其局限性，指南制定团队相信该指南能够指导医护人员在现有

的证据基础上对 POI 妇女提供最佳实践的管理。此外，考虑到在文献检索时知识点的差异，

指南制定团队制定了研究建议，以期促进对 POI 的关键问题研究。 

研究资金与利益冲突：该指南由 ERHRE 成立并发展，ESHRE 负责有关会议，文献检索

与该指南的实施等费用。指南制定小组成员未收取任何费用。戴维斯博士声明，除提交作品

之外，未从诺和诺德公司获得经济支持；其他作者也无任何信息。 

试用注册号：无。 

关键词：过早卵巢功能不全/ POI /欧洲人类生殖和胚胎协会/指南/循证 

引言 

欧洲人类生殖和胚胎协会（ESHRE）的这个指南，对卵巢功能不全（POI）的女性管理
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提供了最佳实践建议，包括首次和后续的管理。患者人群包括 40 岁以下的女性（包括特纳

氏综合征患者）和 40 岁以上但发病年龄小于 40 岁的女性。 

此外，本临床指南对妇女的 POI 提供了初步评估和管理的建议。初步评估包括诊断、

病因评估和基础评估。管理包括激素治疗。除妇科问题外，POI 对健康影响也被描述。POI

的预后治疗方案包括以下方面：生育和避孕、骨骼健康、心血管问题、精神性欲的功能、心

理功能和神经功能。 

此外也讨论了其他问题：青春期的诱导，妇女的预期寿命，和 POI 有关的影响。 

本指南限用于 POI，不适用于卵巢储备功能低下的妇女。 

材料与方法：该指南是根据全部的 ESHRE 指南，规范的、良好的方法总结、发展而来。

(Vermeulen et al., 2014). 

总之，31 个关键的问题是由指导小组制定，以 PICO（患者，干预，比较，结果）形式

构成。对于每个问题，我们检索了 PubMed、Medline、Cochrane 图书馆、PsycInfo 等数据库，

从初始到 2014 年 4 月 1 日所有文献。文献语言仅限于英语。根据证据，并在构建证据表和

质量评估后，建议草案由指定的专家组成员撰写。另外还组织了两次会议，讨论有关的证据

和建议，并就建议的最后制定达成共识。 

每个推荐根据证据的强度，分为 A-D 四个等级（得分 1 ++ - 4）。在缺乏证据的情况下，指

南制定小组（GDG）基于临床经验（见表一）予以判断合适的实践点（GPPs）。. 

表格Ⅰ 对女性 POI 的初始评估和管理建议(Vermeulen et al., 2014) 

推荐等级 支持的证据 

A Meta 分析，系统评价或多个 RCT（高质量） 

B Meta 分析，系统评价或多个 RCT（中等质量） 

单独个 RCT，大的非随机临床试验，病例对照研究或队列研究（高质量） 

C 单独的 RCT，大的非随机临床试验，病例对照研究或队列研究（中等质量） 

D 非分析性研究，病例报告或病例系列（高或中等质量） 

GPP 专家意见 

建议的等级只是基于支持证据的强度。在制定强或弱的建议时，除了支持证据的强度之外，指导组还

与医生患者的利弊和倾向进行了权衡。 

该指南草案终结后，ESHRE 网站上发出了评论邀请。此外，ESHRE 人类生殖内分泌特

殊兴趣小组的成员（N=6000）以及人类生殖、妇科、内分泌和更年期相关的专业机构（N=79）

也纷纷受到了评论邀请。来自 34 位评审员的 398 条评论由方法学专家(N.V.)以及 GDG（指

南制定小组）主席进行处理——将建议纳入指南或给评审员回复。评论处理过程总结在评论

报告中并发表于 ESHRE 网站。 

该指南出版 4 年后将更新，发表 2 年后予以中期评估是否需要更新。 

主要问题和建议 

本文件总结了临床实践中的关键问题和建议。详细的背景信息和每一项建议的支持证

据，可以在该指南的完整版本中找到：http://www.eshre.eu/Guidelines-and-Legal/Guidelines. 

如何命名？ 

原发性卵巢功能不全（Primary ovarian insufficiency）于 1942 年首次提出，此后出现了

很多不同的名称和定义（Albright et al., 1942）。 

GPP  

在研究和临床实践中，应采用“过早卵巢功能不全（premature ovarian insufficiency）”
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来描述这种情况。 

POI 的定义？ 

POI 是一种 40 岁之前由卵巢功能缺失导致的临床综合症。POI 的特点是高促性腺激素和

低雌激素引起的月经紊乱（闭经或月经稀发）。 

普通人群中的患病率是什么？ 

POI 的患病率是 1%。不同种族可能有不同的患病率。 

考虑到 POI 对健康的远期影响，应努力降低 POI 的发病率。 

可调整的因素包括：（i）妇科手术，（ii）生活方式，如吸烟，（iii）恶性和慢性疾病的改

良治疗方案。 

POI 的诊断 
 

表Ⅱ 诊断检查总结 

检查项目 意义 

阳性试验 阴性试验 

基因/染色体的检查   

核型分析（诊断特纳综合症） 涉及内分泌疾病、心脏病及遗

产疾病 

复查上皮细胞的核型（临床高度

怀疑患者） 

Y 染色体检查 考虑行性腺切除术  

脆性 X 染色体 涉及遗传性疾病  

常染色体基因检测 a   

抗体 b   

肾上腺皮质抗体/21OH 抗体 涉及内分泌疾病 具有临床症状及体征者予以复查 

甲状腺抗体 每年检查 TSH  

fra-x，脆性 X 染色体；TPO 抗体，甲状腺抗体；ACA, 肾上腺皮质抗体。 

a 目前 POI 的妇女并非是检查指征，除非有证据表明一个特定的基因突变（例如 BPES）。 

b POI 的病因不明，可能与免疫性疾病有关。 

POI 的临床症状有哪些？ 

GPP 

对月经稀发或闭经妇女，临床医生应了解其有关雌激素过低的情况。 

GPP 

诊断 POI，需要排除年龄低于 40 岁的闭经、月经稀发或低雌激素的情况。 

诊断 POI 应该进行什么检查？ 

POI 的诊断是基于月经紊乱及生化检查。 

GPP 

尽管缺乏准确 POI 的适当诊断方法，GDG 推荐诊断标准如下：（i）月经稀发/闭经至少

4 个月，和（ii）两次相隔 4 周 FSH 水平升高（＞25 IU/L）。 

哪些是已知的 POI 病因，应如何检查？ 

C 

非医源性POI妇女应该予以染色体分析(Bachelot et al., 2009; Rocha et al., 2011; Jiao et al., 

2012; Kalantari et al., 2013)。 

C 

所有检测到 Y 染色体的妇女建议行性腺切除术(Rocha et al., 2011) 
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B 

POI 女性应行脆性 X 前突变检测(Genetics Committee of the Society of Obstetricians and 

Gynaecologists of Canada et al., 2008; Bachelot et al., 2009) 

GPP 

在进行脆性 X 前突变检测前应充分与患者讨论其有关的影响。 

GPP 

目前无需对 POI 女性进行常染色体基因检测，除非有证据表明一个某个特定的基因突

变（如：BPES：睑裂狭小内眦赘皮和上睑下垂综合征）(e.g. BPES:blepharophimosis–ptosis

–epicanthus in versus syndrome) 

C 

对于原因不明的 POI，或怀疑有免疫性疾病，应予以筛查 21OH-抗体（或者选择肾上腺

皮质抗体（ACA））。 

对于 21OH-抗体/ACA 阳性的 POI 患者，建议内分泌科就诊行肾上腺功能检测，除外阿

迪生病（又名：艾迪生病, 肾上腺皮质功能衰竭症, 肾上腺皮质机能减退）(Chen et al., 1996; 

Bakalov et al., 2002; Dal Pra et al., 2003; Husebye and Lovas, 2009)。 

C 

对于原因不明的 POI，或怀疑有免疫性疾病，应予以筛查甲状腺抗体（TPO-Ab）。 

TPO-抗体检测阳性的患者应每年检查促甲状腺激素（TSH）Kim et al., 1997; Hollowell et 

al., 2002; Goswami et al., 2006) 

D 

没有足够的证据推荐 POI 女性行常规糖尿病筛查 POI (Kim et al., 1997) 

D 

对于 POI 女性，没有必要进行感染筛查(Kokcu, 2010) 

GPP 

内科治疗或外科手术后可能导致 POI，治疗前应予以充分告知并取得患者同意。 

GPP 

尽管没有证明吸烟和 POI 的因果关系，但可以导致更年期提前。因此，易患 POI 的女

性应该建议戒烟。 

部分病因不能明确的 POI 妇女，可以被界定为原因不明的 POI，或特发性 POI。 

多长时间应复查自身抗体试验？ 

GPP 

21OH-AB / ACA 和 TPO-Ab 阴性的 POI 妇女，有关内分泌疾病的体征或症状如果没有

进展，无需再次检测。(Betterle et al., 1997) 

POI 女性的亲属有何影响？ 

B 

患有脆性 X 前突变女性的亲属应予以遗传咨询和检测(Genetics Committee of the Society 

of Obstetricians and Gynaecologists of Canada et al., 2008; Finucane et al., 2012) 

GPP 

非医源性 POI 患者的女性亲属，如果他们担心发展为 POI 的风险时，应告知：（i）目前没有

适当的预测试验以明确患者将发展为 POI，除非已经检测到与 POI 有关的基因突变，（ii）没

有有效的 POI 预防措施，（iii）生育保护似乎是一种很有前途的选择，尽管缺乏研究，以及

（iv）在有生育计划的时候，应该考虑到早绝经的潜在风险。 

POI 的后遗症 

guide.medlive.cn

http://guide.medlive.cn/
http://guide.medlive.cn/


2016 ESHRE 指南：女性过早卵巢功能不全的管理 

 5 

在预期寿命方面，POI 有何影响？ 

C 

未治疗的 POI 与预期寿命的减少有关，很大程度上是由心血管疾病导致的。(Ossewaarde 

et al., 2005; Amagai et al., 2006; Rocca et al., 2006; Hong et al., 2007; Wu et al., 2014) 

GPP 

应该告知患有 POI 的妇女戒烟、规律锻炼和保持健康体重以减少心血管疾病的发生。 

生育方面，POI 有何影响？ 

GPP 

应告知 POI 患者，尽管机会很小，但仍有自然妊娠的可能。 

GPP 

无妊娠计划的 POI 患者应建议其避孕。 

有效的生育干预措施是什么？ 

A 

告知患有 POI 的妇女，目前没有增加卵巢活力和提高自然受孕率的可靠干预措施(van 

Kasteren and Schoemaker, 1999)。 

C 

选择卵子捐献，是患有 POI 妇女期望生育的一个选择。(Sauer et al., 1994; Templeton et al., 

1996; Sung et al., 1997; Oyesanya et al., 2009) 

C 

告知 POI 女性，从姊妹中获得捐献卵子可能带来更高的停经风险。(Sung et al., 1997) 

GPP 

确诊为 POI 后，即不可能有保存生育力的机会了 

与 POI 有关的产科风险是什么？ 

B 

可以确信，原发性（特发性）或大多数化疗后 POI 妇女，与普通人群相比，自然妊娠

后产科和新生儿风险没有升高。(Signorello et al., 2012; Scottish Intercollegiate Guidelines 

Network (SIGN), 2013) 

C 

卵母细胞移植妊娠具有更高的风险，应由适宜的产科团队管理。孕妇与其配偶应向产科

医生告知其为卵母细胞移植妊娠。(Pados et al., 1994; Abdalla et al., 1998; Soderstrom-Anttila et 

al., 1998; Nelson and Lawlor, 2011; Stoop et al., 2012) 

C 

产前非整倍体筛选应基于卵子捐献者的年龄。(Bowman and Saunders, 1994; Donnenfeld 

et al., 2002) 

C 

已接受子宫放射治疗的妇女妊娠，是产科并发症的高风险人群，应由适宜的产科团队管

理。(Bath et al., 1999; Larsen et al., 2004;Wo and Viswanathan, 2009; Signorello et al., 2010; 

Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN), 2013) 

D 

特纳综合征孕妇发生产科和非产科并发症的风险非常高，应由适宜的产科团队以及心脏

病专家共同管理(Bryman et al., 2011; Hadnott et al., 2011; Karnis, 2012; Hagman et al., 2013) 

D 

接受蒽环类药物和/或心脏放射后的孕妇，应与心脏病专家共同管理。(Mulrooney et al., 

2009; Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN), 2013) 
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患有 POI 的妇女如何评估是否适孕？ 

C 

怀疑 POI 的女性在接受捐赠卵子之前应予以全面检查，包括甲状腺、肾上腺以及染色

体核型(Abdalla et al., 1998) 

D 

曾经暴露于蒽环类药物、高剂量环磷酰胺，或纵隔放射治疗的女性，妊娠前应予以超声

心动图检查，必要时咨询心脏病专家(Felker et al., 2000; Gorton et al., 2000; Bar et al., 2003; 

van Dalen et al., 2006; Altena et al., 2012) 

GPP 

特纳综合征妇女应请成人先天性心脏病专家予以评估，应予以普通的内科和内分泌检查 

C 

患有 POI 的女性在怀孕前应予以评估血压、肾功能及甲状腺功能(Haddow et al., 1999) 

GPP 

某些高风险女性，临床医生可能认为卵母细胞移植是有致命性的危险，故不宜行卵母细

胞移植 

POI 对女性骨骼有何影响？ 

B 

POI 与骨密度（BMD）减少有关(Ratcliffe et al., 1992; Hadjidakis et al., 1999; Park et al., 

1999;Conway et al., 1996; Castaneda et al., 1997; Bakalov et al., 2003; Han et al., 2008; Michala 

et al., 2008; Bachelot et al., 2009; Popat et al., 2009; Freriks et al., 2011) 

GPP 

尽管没有充分证据，但骨密度降低提示在以后的生活中，POI 患者骨折风险很有可能增

加 

如何进行骨保护和改善骨健康？ 

GPP 

女性应该保持健康的生活方式，包括负重运动，戒烟，维持正常体重以期获得良好的骨

健康 

C 

均衡食谱是含有推荐剂量钙和维生素 D 的。维生素 D 摄入不足和/或钙摄入不足的低骨

密度女性，可以给予膳食补充剂(Bours et al., 2011; Challoumas et al., 2013) 

C 

建议使用雌激素来保持骨骼健康和预防骨质疏松症，降低骨折风险(Prior et al., 1997; 

Lindsay et al., 1980; Kanis et al., 2013) 

C 

复方口服避孕药可能适合某些人，但对改善 BMD 并不是最好的（Crofton et al.，2010） 

C 

其他的药物治疗，包括双膦酸盐类药物，只在骨质疏松症专家建议后可以考虑使用。计

划怀孕的女性应谨慎使用(Stevenson et al., 2005; Shapiro et al., 2011) 

POI 女性如何监测骨骼健康？ 

GPP 

诊断 POI 时应考虑到骨健康的重要性，并予以持续关注 

C 

所有首次诊断 POI 的女性都应测量骨密度（BMD），尤其是合并有其他危险因素时（Kan 

et al.，2013） 
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GPP 

如果骨密度正常，并已经开始全身雌激素替代治疗，再次 DEXA 扫描意义不大 

GPP 

如果确诊骨质疏松并予以雌激素替代治疗或其他治疗，5 年内应予以监测骨密度

（BMD）。骨密度下降提示应立即评估雌激素替代治疗及其他潜在的危险因素。最好由骨质

疏松症专家予以评估。 

POI 对心血管系统有何影响？ 

B 

患有 POI 的妇女，应告知其心血管疾病的发病风险较高，可以通过改变行为的降低风

险（如戒烟，规律的负重运动、保持健康的体重）(van der Schouw et al., 1996; Cooper and 

Sandler, 1998;Huet al., 1999; Jacobsen et al., 1999, 2003, 2004; de Kleijn et al., 2002; Mondul et 

al., 2005; Atsma et al., 2006; Lokkegaard et al., 2006; Hong et al., 2007; Baba et al., 2010; 

Gallagher et al., 2011; Perk et al., 2012). 

C 

所有被诊断患有特纳综合征的妇女应由先天性心脏病专家予以评估(Gravholt et al., 

1998; Bondy, 2008; Sharma et al., 2009) 

雌激素替代有保护心脏作用吗？ 

C 

尽管缺乏纵向数据结果，强烈建议患有 POI 的女性予以早期激素替代治疗（HRT）以控

制未来心血管疾病的风险；它至少应该维持到自然绝经的平均年龄(Kalantaridou et al., 2004; 

Lokkegaard et al., 2006; Ostberg et al., 2007; Langrish et al., 2009) 

心血管疾病风险因素是否应被监测？ 

GPP 

诊断为 POI 的女性应予以评估心血管风险。至少每年应监测血压、体重、吸烟状况，

以及评估其他危险因素 

C 

特纳综合征的妇女，得出诊断时就应评估心血管风险并每年监测（至少包括血压、吸烟、

体重、血脂、空腹血糖、糖化血红蛋白）(Freriks et al., 2011) 

POI 对心理健康和生活质量有哪些影响？ 

D 

确诊 POI，对患者的心理健康和生活质量有明显的负面影响(Liao et al., 2000; Schmidt et 

al., 2011; Mann et al., 2012a,b) 

如何管理与 POI 相关的生活质量下降？ 

B 

心理和生活方式的干预是 POI 女性的最佳选择(Boivin, 2003; Duijts et al., 2012; Mann et 

al., 2012a,b) 

POI 影响性欲吗？ 

GPP 

对 POI 患者，应常规询问性生活情况、性功能等。 

如何管理 POI 对性欲的影响？ 

C 

适当的雌激素替代是保障正常性功能的基础。性交困难时可以局部使用雌激素。(Sarrel, 

1987; Rubinow et al., 1998; Pacello et al., 2013) 

B 
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患有 POI 的女性应予以充分告知补充睾酮的可能性，以及利与弊，以助患者做出合适

的选择。目前，长期使用睾酮制剂的功效及安全性是未知的。(Alexander et al., 2004; Kingsberg 

et al., 2008) 

如何治疗 POI 患者的泌尿生殖系统症状？ 

A 

局部雌激素治疗泌尿生殖症状有效(Suckling et al., 2006) 

D 

临床医生应该意识到：看似已经使用足量的全身 HRT，患有 POI 的女性仍然可能出现

泌尿生殖系统症状。局部雌激素治疗可以补充全身 HRT 的不足。(Pacello et al., 2014) 

C 

不使用 HRT 的女性，可用润滑剂缓解阴道不适和性交疼痛(Le Donne et al., 2011; 

Grimaldi et al., 2012) 

POI 对神经系统的功能有何影响？ 

D 

50 岁以下患者，计划行子宫切除术和/或卵巢切除术时，尤其是预防性手术切除时，对

患者认知功能可能造成的不利影响应予以分析评估。(Rocca et al., 2007; Rocca et al., 2008; 

Vearncombe and Pachana, 2009; Phung et al., 2010; Bove et al., 2014) 

如何管理 POI 对神经功能影响？ 

C 

为降低对认知障碍可能的风险，POI 患者的雌激素替代治疗，至少要持续到自然绝经的

平均年龄 (Sherwin, 1988; Phillips and Sherwin, 1992; Sherwin, 1994; File et al., 2002; 

Kritz-Silverstein and Barrett-Connor, 2002; Hogervorst and Bandelow, 2010; Bove et al., 2014) 

GPP 

应建议患有 POI 的妇女采用健康的生活方式（如运动、戒烟、保持健康体重），以减少

发生认知功能障碍的可能风险 

治疗 

HRT 的指征 

C 

HRT 是指对患有 POI 的女性出现低雌激素症状时采取的治疗手段(Piccioni et al., 2004; 

Madalinska et al., 2006; Absolom et al., 2008) 

C 

应告知女性患者，HRT 可能对心血管系统疾病有初级预防和骨保护作用(Lindsay et al., 

1980; Prior et al., 1997; Kalantaridou et al., 2004; Lokkegaard et al., 2006; Ostberg et al., 2007; 

Langrish et al., 2009; Kanis et al., 2013) 

HRT 的风险是什么？ 

D 

应告知患有 POI 的女性，尚未发现应用 HRT 后，在自然绝经前发生乳腺癌的风险升高

(Benetti-Pinto et al., 2008; Soares et al., 2010; Wu et al., 2014) 

B 

具有正常子宫的女性，应予以孕激素与雌激素联合治疗，以保护子宫内膜(Furness et al., 

2012) 

HRT 的药物选择 

C 
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雌激素替代治疗，E2 优于炔雌醇或共轭雌激素(Langrish et al., 2009; Crofton et al., 2010) 

GPP 

女性应该了解，虽然微粉化孕酮可能对子宫内膜的保护具有自然优势，有证据显示口服、

周期、联合用药治疗是最好的选择 

GPP 

应用 HRT 时应考虑到患者对用药的途径、方法的偏好，同时应考虑到避孕的需求。 

HRT 的监测 

GPP 

一旦开始治疗，使用 HRT 的 POI 女性每年应予以临床回顾总结，尤其要注意到患者的

依从性 

GPP 

没有必须的、常规的监测手段与方法，但特定的症状或关注点应予以关注 

雄性激素的应用 

C 

应告知患者，仅有有限的数据支持予以雄激素治疗，且对健康的长期影响尚不清楚

(Shifren et al., 2000; Braunstein et al., 2005; Buster et al., 2005; Simon et al., 2005; Davis et al., 

2006, 2008; Tamimi et al., 2006; Panay et al., 2010) 

GPP 

如果予以雄激素治疗，在 3-6 个月后应予以评估治疗效果，应限于 24 个月内 

POI 女性应用 HRT 的其他注意事项 

特纳综合征女性 

C 

因特纳综合征导致的POI女性，整个生殖期应予以HRT治疗(Downey et al., 1991; Swillen 

et al., 1993; Gravholt et al., 1998; Romans et al., 1998; Ross et al., 1998; Elsheikh et al., 2000; 

Khastgir et al., 2003; Mortensen et al., 2009; Crofton et al., 2010; Kodama et al., 2012) 

患有 POI 并携带 BRCA 突变基因或确诊乳腺癌的女性 

B 

乳腺癌生存者通常禁用 HRT (Antoine et al., 2007) 

C 

对携带 1 / 2BRCA 基因突变且没有乳腺癌病史的女性，预防性切除双侧输卵管卵巢术后

可以选择 HRT 治疗(Armstrong et al., 2004; Rebbeck et al., 2005; Madalinska et al., 2006) 

POI 与子宫内膜异位症 

C 

患有子宫内膜异位症需行卵巢切除术的患者，雌激素/孕激素联合疗法是针对血管舒缩

症状的有效治疗，并可以降低疾病复发的风险(Dunselman et al., 2014) 

POI 与偏头痛 

GPP 

偏头痛不是使用 HRT 治疗 POI 女性的禁忌症 

GPP 

HRT 治疗过程中偏头痛加重，可以考虑改变剂量、用药途径 

D 

先兆偏头痛患者，雌激素经皮给药可能是风险最低的途径(Nappi et al., 2001) 

POI 与高血压 

GPP 
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高血压不是 POI 患者使用 HRT 治疗的禁忌症 

C 

POI 合并高血压的妇女，首选雌二醇经皮给药(White, 2007; Langrish et al., 2009) 

POI 和静脉血栓栓塞病史（VTE） 

GPP 

POI 患者，如果有静脉血栓栓塞病史或血栓形成倾向者在开始 HRT 前应咨询血液病医

生 

B 

POI 患者，在 VTE 高风险时应用雌激素首选经皮给药(Canonico et al., 2008) 

POI 与肥胖 

C 

POI 患者需要 HRT 时，肥胖或超重女性首选经皮途径应用雌二醇(Canonico et al., 2006) 

 

POI 与子宫肌瘤 

B 

子宫肌瘤不是 POI 患者使用 HRT 的禁忌症(Ang et al., 2001; Ciarmela et al., 2014) 

POI 可用什么补充治疗？ 

GPP 

POI 患者可以调整生活行为（如戒烟、规律的负重运动、保持健康的体重）以降低风险 

B 

应告知患者，目前大多数替代性和互补性的治疗方案，疗效是有限的，缺乏安全性方面

的数据(Rada et al., 2010) 

诱发青春期 (见表 III) 

 

表Ⅲ 青春期雌激素替代疗法（2007 年邦迪与特纳综合征研究（修订版）） 

年龄 建议 剂型、剂量与说明 

12-13 岁 病情若无进展且 FSH 升高，予以

低剂量雌激素治疗 

雌二醇（E2） 

经皮给药：通过皮肤贴片每天 6.25μga 

口服微粒化雌二醇：5μg/kg/天或 0.25mg/天 

12.5-15 岁 逐渐增加 E2 剂量，间隔 6-12 个月，

用 2-3 年 b 以上的时间逐渐提升至

成人剂量 

经皮 E2：12.5，25，37.5，50，75，100μg/天(成

人剂量：100–200μg/day) 

口服 E2：5，7.5，10，15，μg/kg/天(成人剂量：

2–4μg/天) 

14-16 岁 雌激素应用 2 年后，或发生突破性

出血时，开始周期性使用孕激素 

周期第 12-14 天，口服微粒化黄体酮 100-200mg/

天，或地屈孕酮 5-10mg/天 c 

a.市售最低剂量的 E2 贴剂，每天提供 25 或 50μg；切分使用不能确定其剂量是同样等价分离的（如

使用 1 / 8，1 / 6，1 / 4 的夜间贴，或日贴，或每月使用 7-10 天的整贴）。 

b 应用 GH 治疗特纳综合征，为达到最佳的成人身高 E2 剂量的增加可能相对较慢；而晚期诊断和不

考虑生长的患者，E2 可以以稍高剂量开始，且提升用药剂量相对较快。 

c 长期使用孕酮患者，地屈孕酮和醋酸甲羟孕酮优于其他孕激素，因二者类脂物代谢的副作用和雄激

素作用影响较小（LOBO，1987）。 

如何诱发青春期？ 
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C 

在 12 岁时用 E2 以低剂量开始启动青春期，并促进其进展，用至少 2-3 年时间逐渐加量。

(Reiter et al., 2001; van Pareren et al., 2003; Stephure and Canadian Growth Hormone Advisory 

Committee, 2005) 

D 

对于诊断较晚以及不考虑生长发育的女性可以考虑予以改良的 E2 方案。(Davenport, 

2008) 

B 

目前尚不能确定口服或经皮哪个是最佳的用药途径。经皮应用可以保证雌二醇的维持在

生理雌激素水平，因此首选经皮给药。 (Illig et al., 1990; Cisternino et al., 1991; 

Ankarberg-Lindgren et al., 2001; Piippo et al., 2004; Mauras et al., 2007; Nabhan et al., 2009; 

Torres-Santiago et al., 2013) 

D 

诱发青春期禁用口服避孕药(Bondy and Turner Syndrome Study Group, 2007; Davenport, 

2010) 

C 

雌激素应用 2 年后，或发生突破性出血时，开始周期性使用孕激素(Bondy and Turner 

Syndrome Study Group, 2007; Furness et al., 2012) 

讨论 

ESHRE 对妇女的 POI 管理指南，包括了 95 建议，4 条 POI 的诊断、转归及治疗说明。

这些建议是根据现有的最佳证据，有关的专家进行审查后，由多学科专家小组共同制定完成

的。本指南是根据目前有关 POI 的文献制定的，其依据是有一定局限性的。这 95 条建议，

33 条（34.7%）是根据专家的意见提出的，标记为 GPP。31 个关键问题中仅仅有 15 个是关

于治疗和管理的观点，其余是关于诊断、监测和转归方面的。干预方面的 61 项建议（不包

括监测），12 项（19.7%）可能是基于高质量的证据（A 级或 B），35 项（57.4%）是基于中

等质量的证据（C 或 D），和 14 项（22.9%）是根据专家的意见制定的。 

目前缺乏对患者干预治疗的高质量的证据，是导致目前本指南局限性的主要原因，由此

引发了未来研究的一些课题：（i）在 POI 的诊断过程中生化标记的准确性（如 FSH、抗苗勒

氏管激素），（ii）POI 患者的长期预后，吸烟、长期使用 HRT 的影响等有关因素的随访（iii）

POI 患者的生育治疗，以及相关的产科风险，（iv）POI 患者的终生骨折风险、以及干预措施

的效果，（v）POI 患者的心血管危险因素，（vi）POI 及其干预措施对健康，以及生活质量的

影响，（vii）HRT 的疗效比较，患者的满意度、不同方案的副作用，及（viii）对肿瘤性 POI

患者的最佳方案。 

Panay 和 Fenton2012 年曾经建议，对 POI 患者进行注册并进行长期的数据搜集。 

尽管本指南具有一定的局限性，以及支持本指南的证据同样存在一定的局限性，GDG

确信本指南将使得患有 POI 的女性得到最佳的管理。并且在指南的传播和实施方面继续努

力。 
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