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[摘要] 　 目的: 探讨绝经后女性月经初潮年龄、绝经年龄及生殖期与认知功能的关系。 方法: 基于 2018 年中国健

康与养老追踪调查数据,选取关键数据完整的绝经后女性 1 829 例,基于简易智力状态测验(MMSE)分为无认知障

碍组(n= 1 230)和认知障碍组(n= 599),比较两组基本特征。 采用 Logistic 回归分析生殖因素与认知功能的关系,
并采用限制性立方样条曲线探讨二者是否存在非线性关系。 结果: 认知障碍组与无认知障碍组婚姻状况、居住地、
文化程度、吸烟状况、高血压、抑郁症状、睡眠时长、绝经年龄、生殖期及 MMSE 得分差异均有统计学意义(P 均<
0. 05)。 调整混杂因素后,Logistic 回归分析结果显示,与绝经年龄 51~55 岁组相比,绝经年龄≤45 岁组认知障碍比

例更高(OR= 1. 59,95%CI:1. 15~2. 10,P= 0. 014);与生殖期 36~40 年组相比,生殖期≤30 年组认知功能障碍比例

更高(OR= 1. 68,95%CI:1. 26~2. 25,P= 0. 008);未发现初潮年龄与认知功能存在关联;平滑曲线拟合未发现生殖

因素与认知功能存在非线性关系。 结论: 绝经年龄较小(≤45 岁)和生殖期较短(≤30 年)的女性发生认知障碍的

风险更高,初潮年龄与认知障碍未见显著关联。
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[Abstract]　 Objective: To investigate the relationship between age at menarche, age at menopause or
reproductive lifespan and cognitive function in postmenopausal women. Methods: Based on data from the
2018 China Health and Retirement Longitudinal Study ( CHARLS), a total of 1 829 postmenopausal
women with complete key data were selected and divided into non-cognitive impairment group (n= 1 230)
and cognitive impairment group ( n = 599) according to the Mini-Mental State Examination (MMSE),
and their basic characteristics were compared. Logistic regression analysis was used to examine the
relationship between reproductive factors and cognitive function, and restricted cubic spline ( RCS)
curves were further plotted to examine potential nonlinear associations between the above factors and
cognitive function. Results: There were statistically significant differences between the cognitive
impairment group and the non-cognitive impairment group in marital status, place of residence, education
level, smoking status, hypertension, depressive symptoms, sleep duration, age at menopause,
reproductive span and MMSE scores ( all P < 0. 05). After adjusting for confounding factors, Logistic



regression analysis showed that compared to women with menopause age between 51-55 years, those with
menopause age ≤45 years had a higher risk of cognitive impairment (OR= 1. 59, 95%CI: 1. 15-2. 10,
P= 0. 014); compared to women with a reproductive span of 36-40 years, those with a reproductive
span ≤30 years had a higher prevalence of cognitive impairment (OR= 1. 68, 95%CI: 1. 26-2. 25, P=
0. 008). No association was found between age at menarche and cognitive function. Smooth curve fitting
did not reveal any nonlinear relationship between reproductive factors and cognitive function.
Conclusion: Women with earlier menopause (≤45 years) and shorter reproductive lifespan (≤30
years) have a higher risk of cognitive impairment, while no significant association was observed between
age at menarche and cognitive impairment.
[Key words]　 women; age at menarche; age at menopause; reproductive lifespan; cognitive function

随着我国人口老龄化加剧,轻度认知障碍和痴

呆等认知健康问题日益增多[1]。 预防认知功能障

碍对推进健康中国行动、实现健康老龄化战略目标

至关重要[2]。 研究表明,与男性相比,女性认知功

能障碍发生风险更高,认知功能下降程度也更严

重[3-5]。 既往有研究探讨了月经初潮年龄、绝经年

龄和生殖期等女性特有生殖因素与认知功能的关

联[6-9],但多源自国外,且结论存在分歧。 针对我国

女性群体的相关研究则相对较少,且样本来源单一,
结果推广性有限[2,10-12]。 鉴于此,本研究基于具有

全国代表性的中国健康与养老追踪调查 ( China
Health and Retirement Longitudinal Study,CHARLS)
数据,探讨我国绝经后女性月经初潮年龄、绝经年龄

及生殖期与认知功能的相关性。

1　 资料与方法

1. 1　 数据来源

本研究数据来自 CHARLS 数据库 ( https: / /
charls.pku.edu.cn / en / ) [13]。 CHARLS 是一项具有全

国代表性的纵向研究,旨在收集 45 岁及以上中国居

民的健康和福利信息。 调查采用多阶段概率大小比

例抽样方法,覆盖 28 个省(自治区、直辖市)、150 个

县和 450 个村镇。 由于 2020 年调查的数据未包含

女性绝经相关信息,因此本研究采用 2018 年公布的

数据进行分析。 以认知功能数据作为结果变量,初
潮年龄、绝经年龄和生殖寿命作为暴露变量。 排除

男性和主要信息缺失的数据后共纳入 1 829 例受访

者数据。 其中,平均年龄(67. 44±5. 54)岁,平均初

潮年龄(16. 11 ± 2. 18) 岁,平均绝经年龄 (49. 44 ±
4. 58)岁,平均生殖寿命(33. 33±5. 06)岁。
1. 2　 观察指标

1. 2. 1　 生殖因素　 本研究主要关注三个主要变量:
初潮年龄、绝经年龄和生殖期。 CHARLS 问卷中关

于初潮年龄的问题是“您何时开始初潮?”,关于绝

经年龄的问题是“您何时开始绝经?”。 生殖期的定

义是绝经年龄与初潮年龄间的差值。 参考《中国绝

经管理与绝经激素治疗指南 2023 版》 [14] 与文

献[15],将绝经后女性按月经初潮年龄分为<15 岁、
15~16 岁及≥17 岁三组,按绝经年龄分为≤45 岁、
46~50 岁、51~55 岁及>55 岁四组,按生殖期分为≤
30 年、31 ~ 35 年、36 ~ 40 年及>40 年四组。 选择人

数占比最高的组作为参考组(初潮年龄:15 ~ 16 岁,
绝经年龄:51~55 岁,生殖期:36~40 年)。
1. 2. 2　 认知功能 　 采用简易智力状态测验(Mini-
Mental State Examination, MMSE) 评估认知功能。
MMSE 由五个部分组成:定向力、记忆力、注意力 /计
算能力、记忆力和语言能力。 该量表总分为 30 分,
分数越高认知功能越好。 参照文献[16],根据文化

水平判断个体认知功能:小学及以下≤17 分,小
学≤20 分,初中及以上≤24 分,得分低于按受教育

程度分组的分界值提示存在认知功能障碍,否则为

无认知障碍。
1. 2. 3　 协变量　 本研究纳入的协变量主要包括人

口学特征、生活方式和健康状况等资料。 人口学

特征包括年龄、文化程度、居住地、婚姻状况等;生
活方式包括吸烟状况、饮酒状况、睡眠时长;健康

状况包括是否患有高血压、糖尿病、脑卒中和

抑郁。
1. 3　 统计方法

数据整理与统计分析基于 Stata 17. 0 软件、
Zstats 软件(www.zstats.net)和 R version 4. 3. 3 完成。
符合正态分布的连续性资料用均数±标准差( x±s)
表示,两组间比较采用独立样本 t 检验。 分类数据

采用频数(n)和百分比(%)表示,组间比较采用 χ2

检验。 以认知障碍作为因变量,生殖因素为自变量,
构建二元 Logistic 回归模型分析初潮年龄、绝经年龄
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和生殖期与认知功能间的关系。 在 Logistic 回归分

析中,对不同混杂因素进行调整,构建三个分层调整

模型,模型 1 为原始模型,仅纳入生殖因素与认知功

能的单因素分析,模型 2 在模型 1 基础上调整居住

地、文化水平、婚姻状况等社会人口学变量;模型 3
在模型 2 的基础上进一步将吸烟、睡眠时长等生活

方式和高血压、糖尿病、脑卒中、抑郁等健康状况相

关因素纳入协变量进行调整。 最后,通过限制性立

方样条( restricted cubic spline,RCS)曲线进一步探

讨月经初潮年龄、绝经年龄和生殖寿命与认知功能

之间是否存在非线性关系。 P<0. 05 为差异有统计

学意义。

2　 结果

2. 1　 两组基本特征比较

结果显示(表 1),认知障碍组农村居住、小学以

下、吸烟、睡眠时长<6 h、抑郁、绝经年龄≤45 岁和

生殖期≤30 年占比明显高于无认知障碍组(P 均<
0. 05),已婚、高血压占比以及 MMSE 得分明显低于

无认知障碍组(P 均<0. 05);两组年龄、饮酒、糖尿

病、脑卒中和月经初潮年龄分布差异无统计学意

义(P 均>0. 05)。

表 1　 认知障碍组和无认知障碍组基本特征比较 　

基本特征 无认知障碍组(n= 1 230) 认知障碍组(n= 599) t / χ2值 P 值

年龄 /岁 67. 38±5. 34 67. 56±5. 92 -0. 61 0. 541

婚姻状况[n(%)] 已婚 968(78. 7) 439(73. 3) 6. 64 0. 010

其他 262(21. 3) 160(26. 7)

居住地[n(%)] 农村 703(57. 2) 440(73. 5) 45. 67 <0. 001

城市 527(42. 8) 159(26. 5)

文化程度[n(%)] 小学以下 225(18. 3) 126(21. 0) 7. 50 0. 024

小学 667(54. 2) 284(47. 4)

初中及以上 338(27. 5) 189(31. 6)

吸烟[n(%)] 否 1 124(91. 4) 528(88. 1) 4. 82 0. 028

是 106(8. 6) 71(11. 9)

饮酒[n(%)] 否 1 063(86. 4) 503(84. 0) 1. 96 0. 161

是 167(13. 6) 96(16. 0)

睡眠时长[n(%)] <6 h 500(40. 6) 280(46. 7) 9. 11 0. 010

6~8 h 680(55. 3) 287(47. 9)

≥9 h 50(4. 1) 32(5. 3)

高血压[n(%)] 无 757(61. 5) 411(68. 7) 9. 00 0. 003

有 473(38. 5) 188(31. 3)

糖尿病[n(%)] 无 1 064(86. 5) 526(87. 8) 0. 62 0. 432

有 166(13. 5) 73(12. 2)

脑卒中[n(%)] 无 1 116(90. 7) 545(91. 0) 0. 03 0. 860

有 114(9. 3) 54(9. 0)

抑郁[n(%)] 无 675(54. 9) 296(49. 4) 4. 83 0. 028

有 555(45. 1) 303(50. 6)

月经初潮年龄[n(%)] <15 岁 306(24. 9) 133(22. 2) 3. 76 0. 152

15~16 岁 429(34. 9) 197(32. 9)

≥17 岁 49(40. 2) 269(44. 9)

绝经年龄[n(%)] ≤45 岁 119(9. 7) 84(14. 0) 9. 65 0. 022

46~50 岁 367(29. 8) 188(31. 4)

51~55 岁 606(49. 3) 264(44. 1)

>55 岁 138(11. 2) 63(10. 5)
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续表

基本特征 无认知障碍组(n= 1 230) 认知障碍组(n= 599) t / χ2值 P 值

生殖期[n(%)] ≤30 年 192(15. 6) 125(20. 9) 17. 06 <0. 001

31~35 年 468(38. 0) 254(42. 4)

36~40 年 456(37. 1) 174(29. 0)

>40 年 114(9. 3) 46(7. 7)

MMSE 得分 /分 24. 70±2. 98 18. 17±3. 74 37. 31 <0. 001

2. 2　 生殖因素与认知障碍之间的关联

Logistic 回归分析结果显示,在模型 1、模型 2 和

模型 3 中,初潮年龄与认知障碍之间均无显著关

联(P>0. 05)。 在调整所有混杂因素后,与绝经年龄

51~55 岁组相比,绝经年龄≤45 岁组认知障碍检出

风险更高(OR = 1. 59,95%CI:1. 16 ~ 2. 19);与生殖

期 36~40 年组相比,生殖期≤30 年组认知障碍检出

风险更高(OR= 1. 63,95%CI:1. 26~2. 25)。 见表 2。

表 2　 生殖因素与认知障碍的多因素 Logistic 回归分析 　

变量
模型 1 模型 2 模型 3

OR(95%CI) P 值 OR(95%CI) P 值 OR(95%CI) P 值

初潮年龄 <15 岁 0. 95(0. 73~1. 23) 0. 684 1. 01(0. 77~1. 33) 0. 929 0. 95(0. 73~1. 25) 0. 730

15~16 岁 1. 00(参考) 1. 00(参考) 1. 00(参考)

≥17 岁 1. 18(0. 95~1. 48) 0. 142 1. 18(0. 94~1. 49) 0. 152 1. 160(0. 89~1. 51) 0. 114

绝经年龄 ≤45 岁 1. 71(1. 28~2. 29) <0. 001 1. 60(1. 19~2. 16) 0. 002 1. 59(1. 16~2. 19) 0. 014

46~50 岁 1. 20(0. 95~1. 51) 0. 129 1. 16(0. 91~1. 47) 0. 224 1. 17(0. 93~1. 48) 0. 178

51~55 岁 1. 00(参考) 1. 00(参考) 1. 00(参考)

>55 岁 1. 28(0. 82~1. 99) 0. 273 1. 25(0. 80~1. 97) 0. 329 1. 08(0. 77~1. 51) 0. 651

生殖期 ≤30 年 1. 62(1. 24~2. 12) <0. 001 1. 45(1. 09~1. 91) 0. 010 1. 68(1. 26~2. 25) 0. 008

31~35 年 1. 22(0. 95~1. 56) 0. 113 1. 16(0. 91~1. 50) 0. 237 1. 06(0. 72~1. 55) 0. 360

36~40 年 1. 00(参考) 1. 00(参考) 1. 00(参考)

>40 年 1. 03(0. 64~1. 66) 0. 913 0. 99(0. 61~1. 62) 0. 979 1. 03(0. 70~1. 52) 0. 890

模型 1:未调整;模型 2 调整居住地、文化水平、婚姻状况;模型 3:调整居住地、文化水平、婚姻状况、吸烟、睡眠时长、高血
压、糖尿病、脑卒中、抑郁

2. 3　 绝经年龄、生殖期与认知障碍的关系

RCS 分析结果显示(图 1),绝经年龄与认知

障碍风险总体相关(P = 0. 02),非线性检验无统计

学意义(P = 0. 12);生殖期与认知障碍风险总体

相关(P<0. 01),非线性检验无统计学意义 ( P =
0. 06)。 由此提示,绝经年龄和生殖期缩短时认

知障碍风险有升高趋势,未发现明确的非线性

关系。

图 1　 绝经年龄、生殖期与认知障碍的平滑曲线拟合
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3　 讨论

本研究结果显示,绝经后女性认知功能障碍患病

率为 32. 8%,与韦慧燕等[16] 报道的患病率(32. 2%)
相近,但低于绝经后高血压患者的认知障碍患病

率(40. 4%) [11]。 此外,本研究在调整多个混杂因素

后,并未观察到初潮年龄与认知障碍之间存在显著

关联。 目前,关于月经初潮年龄与认知功能之间关

联的研究结论仍存在争议。 例如,Gong 等[6] 基于英

国生物样本库的数据发现月经初潮晚与认知障碍风

险升高显著相关,付春迎等[2] 基于平阴队列的横断

面研究亦表明初潮年龄晚与较差的客观认知功能相

关。 与之相反,Najar 等[17] 针对瑞典绝经女性的纵

向研究和 Prince 等[7] 在拉丁美洲与中国绝经后女

性中进行的研究则未观察到类似关联,本研究结果

与后者更为接近,说明初潮年龄对老年期认知功能

的影响可能较弱,或易受到教育水平、社会经济因素

及认知测评工具差异的影响。 因此,在我国绝经后

女性中,初潮年龄不宜单独作为识别认知障碍高风

险人群的依据,仍需结合绝经年龄、生殖期及其他可

能危险因素综合判断。
本研究结果显示,与绝经年龄 51 ~ 55 岁女性相

比,绝经年龄≤45 岁女性发生认知障碍的可能性增

加 59%(OR= 1. 59,95%CI= 1. 16 ~ 2. 19),与既往研

究[2,6,18]及荟萃分析[19] 结果一致。 早绝经(绝经年

龄≤45 岁)意味着卵巢激素水平较早下降,可能减

少雌激素对海马、胆碱能系统和脑血管功能的长期

保护,从而增加认知功能受损风险。 此外,荟萃分

析[19]还发现晚绝经与认知功能障碍风险降低有关,
然而本研究却并未发现二者间存在显著关联,可能

与年龄及血管代谢状态差异、激素治疗信息缺失等

因素有关。 晚绝经与认知功能之间关联的结论尚不

统一,提示未来需要继续进行多中心、大样本的前瞻

性队列研究。
目前,关于生殖期长短与认知功能之间的相关

性同样尚不明确。 Xi 等[20]针对我国北方农村绝经

后女性的研究显示,生殖期较短与认知功能不良

有关,并显著增加患轻度认知障碍和痴呆的风险。
付春迎等[2]基于平阴队列的横断面研究表明,与生

殖期 31~35 年女性相比,生殖期≤30 年和>40 年女

性出现客观认知功能得分异常的可能性分别增加

56%和 22%。 然而,来自我国台湾[12] 以及拉丁美

洲[7]等地区的几项研究却并未发现生殖期与认知

障碍间存在关联。 本研究结果显示,与生殖期 36 ~

40 年女性相比,生殖期较短(≤30 年)的女性出现

认知障碍的可能性增加 68%(OR = 1. 68,95%CI =
1. 26~2. 25),但并未发现生殖期较长与认知功能存

在关联。 此外,平滑曲线拟合结果表明绝经年龄和

生殖期与认知障碍风险存在负相关,但未发现非线

性关系,这与游春娇[11]等在患高血压的绝经后女性

群体中报告的结果具有相似性,即认知障碍风险升

高主要集中在绝经年龄较小或生殖期较短的人群。
研究表明,雌激素可促进神经细胞生长、加速神

经突触形成以增强记忆与思维能力,同时还可防止

神经递质流失,从而维持认知水平[15,21-22]。 绝经较

早和生殖期较短可能导致女性累积雌激素暴露不

足,使记忆、执行功能等对雌激素变化敏感的认知领

域更易受损[22]。 本研究结果提示,在绝经后女性认

知障碍防控中,应关注早绝经和生殖期较短人群,并
将其与教育程度、睡眠时长、抑郁和血管危险因素等

共同纳入风险评估。
此外,本研究存在一定的局限性:首先,生殖因

素是通过自我报告的方式获取,可能存在一定的回

忆偏倚;其次,未能校正某些已知的影响老年认知功

能的因素(如载脂蛋白 E 基因型和儿童期认知能

力);最后,作为横断面研究,无法验证生殖因素与

认知功能的因果关联。
综上所述,绝经年龄和生殖期与认知障碍发生

风险呈负相关,绝经年龄≤45 岁或生殖期≤30 年的

女性发生认知障碍的风险更高,未发现初潮年龄与

绝经后女性认知功能存在显著关联。
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