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［摘要］　目的　观察小檗碱对多囊卵巢综合征（ＰＣＯＳ）患者糖脂代谢紊乱的临床疗效。方法　选择２０１９
年１月至２０２０年１２月在黑龙江中医药大学附属第一医院妇科门诊就诊的７７例ＰＣＯＳ患者，根据区组随机化方
法分为小檗碱组（３９例）和对照组（３８例）。小檗碱组给予小檗碱，５００ｍｇ／次，３次／ｄ；对照组给予二甲双胍，５００
ｍｇ／次，３次／ｄ；均治疗６个月。记录观察体重指数（ＢＭＩ）、腰围、臀围和腰臀比；空腹血糖、空腹胰岛素、胰岛素
抵抗指数（ＨＯＭＡＩＲ）、三酰甘油（ＴＧ）、总胆固醇（ＴＣ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）、高密度脂蛋白胆固醇
（ＨＤＬＣ）；卵泡生长激素（ＦＳＨ）、促黄体生成激素（ＬＨ）、ＬＨ／ＦＳＨ、雌二醇（Ｅ２）、睾酮（Ｔ）。结果　治疗后，２组
患者 ＢＭＩ、腰围、臀围和腰臀比较治疗前均降低，血清空腹血糖、空腹胰岛素、ＨＯＭＡＩＲ、ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬＣ、ＬＨ、
ＦＳＨ、ＬＨ／ＦＳＨ、Ｅ２、Ｔ水平较治疗前显著下降，ＨＤＬＣ水平较治疗前升高，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；与对照
组相比，小檗碱组ＰＣＯＳ患者臀围较小，同时改善ＨＯＭＡＩＲ、ＴＧ、ＴＣ、ＨＤＬＣ、ＬＤＬＣ、ＬＨ、ＬＨ／ＦＳＨ、Ｅ２、Ｔ的水平，
差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　小檗碱可有效改善ＰＣＯＳ患者糖脂代谢紊乱，调控ＰＣＯＳ患者激素水平。
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　　多囊卵巢综合征（ＰＣＯＳ）是一种妇科常见内分
泌紊乱疾病，根据不同的诊断标准，全世界 ＰＣＯＳ患
病率可达 ４％ ～２１％［１３］。糖脂代谢功能紊乱为

ＰＣＯＳ的关键特征之一，主要表现为血糖血脂异常、
胰岛素抵抗（ＩＲ）所引发的高胰岛素血症等［４５］。少

排卵或无排卵的 ＰＣＯＳ患者胰岛素抵抗指数
（ＨＯＭＡＩＲ）明显增高［６］。且 ＰＣＯＳ患者发生妊娠
糖尿病的风险是健康人群的１０倍，发生自然流产等
不良妊娠结局的风险是健康人群的 ３～５倍，且
ＰＣＯＳ患者妊娠结束后也常伴糖代谢受损［７］。糖脂

代谢功能紊乱严重影响ＰＣＯＳ患者生殖以及并发症
的发生，是 ＰＣＯＳ诊疗的重要环节。二甲双胍作为
胰岛素增敏剂，近年来被认为是改善 ＰＣＯＳ糖脂代
谢紊乱的一线药物，可通过抑制肝糖原异生及葡萄

糖输出，提高外周组织对葡萄糖的摄取利用，从而纠

正胰岛素抵抗［８９］。然而临床观察发现长期服用二

甲双胍，部分患者可能出现胃部不适、恶心、腹泻等

胃肠道反应，以及乏力、头晕、皮疹等不适，心衰、肝

肾功能异常患者应慎用［１０］。中草药黄连、黄柏的提

取物小檗碱作为一种安全有效的天然产物同样具有

降血糖、调节脂质代谢紊乱等作用逐渐进入 ＰＣＯＳ
研究者视野［１１１２］。一项 Ｍｅｔａ研究［１３］发现，小檗碱

可以改善ＰＣＯＳ患者糖脂代谢和血清激素水平。本
研究通过纳入 ７７例 ＰＣＯＳ患者，观察小檗碱改善
ＰＣＯＳ患者糖脂代谢及激素水平的临床疗效，旨为
今后大样本临床试验的可行性、样本量估计等提供

依据［１４］。

１　对象与方法
１．１　研究对象　选择２０１９年１月至２０２０年１２月
在黑龙江中医药大学附属第一医院妇科门诊就诊的

７７例多囊卵巢综合征患者，根据区组随机化方法分
为小檗碱组和对照组，小檗碱组３９例，年龄（２８．４±
３．７）岁；对照组３８例，年龄（２５．２±２．９）岁。２组年
龄、身高、体重等一般资料比较，差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５），具有可比性。本研究获得黑龙江中医
药大学附属第一医院医学研究伦理委员会的审查通

过（编号：ＨＺＹＬＬＫＹ２０１９０２２０１）。
１．２　ＰＣＯＳ诊断标准　参照２００３年Ｒｏｔｔｅｒｄａｍ关于
ＰＣＯＳ的标准诊断，至少满足以下 ３项中的 ２项：
（１）月经稀发或闭经；（２）高雄激素的临床表现（多
毛、痤疮）或高雄激素血症；（３）超声表现为卵巢多囊
样形态（ＰＣＯ），即表现为每侧卵巢可见直径２～９ｍｍ
卵泡数多于１２个，和（或）卵巢体积＞１０ｍＬ。

１．３　纳入与排除标准　纳入标准：（１）年龄２０～４０
岁女性；（２）符合 ＰＣＯＳ诊断标准；（３）签署知情同
意并愿意参加本研究。排除标准：（１）合并生殖系
器质性病变，或伴有其他与本病相关的内分泌疾病，

如先天性肾上腺皮质增生症、库欣综合征、卵巢或肾

上腺肿瘤、高催乳素血症、甲状腺疾病、糖尿病等；

（２）合并有心脑血管、肝、肾和造血系统等严重原发
性疾病及精神病患者；（３）近３个月内服用过激素
类药物者；（４）对研究药物过敏者。
１．４　治疗方法　小檗碱组：服用小檗碱（东北制药
集团沈阳第一制药有限公司），５００ｍｇ，３次／ｄ，口
服，共治疗６个月。对照组：服用二甲双胍（中美上
海施贵宝制药有限公司），５００ｍｇ，３次／ｄ，口服，共
治疗６个月。
１．５　观察指标　记录２组患者治疗前后体重指数
（ＢＭＩ）、腰围、臀围和腰臀比，空腹血糖、空腹胰岛
素、胰岛素抵抗指数（ＨＯＭＡＩＲ）、三酰甘油（ＴＧ）、
总胆固醇（ＴＣ），低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）、高
密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）、卵泡生长激素（ＦＳＨ）、
促黄体生成激素（ＬＨ）、ＬＨ／ＦＳＨ 比值、雌二醇
（Ｅ２）、睾酮（Ｔ）。
１．６　统计学方法　采用 ＳＡＳ９．４统计学软件分析
数据。符合正态分布的计量资料以ｘ±ｓ表示，组内
比较采用配对 ｔ检验，组间比较采用独立样本 ｔ检
验；不符合正态分布的计量资料以 Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）表示，
比较采用Ｗｉｌｃｏｘｏｎ秩和检验。Ｐ＜０．０５为差异有统
计学意义。

２　结果
２．１　２组患者治疗前后 ＢＭＩ、腰围、臀围和腰臀比
水平比较　治疗前２组患者ＢＭＩ、腰围、臀围和腰臀
比差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。治疗后，２组患者
与治疗前相比，ＢＭＩ、腰围、臀围和腰臀比降低，差异
有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。相比于对照组，小檗碱
组患者臀围减低，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
而相比于对照组，小檗碱组患者ＢＭＩ、腰围和腰臀比
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表１。
２．２　２组患者治疗前后糖脂代谢相关指标水平比
较　治疗前 ２组患者空腹血糖、空腹胰岛素、
ＨＯＭＡＩＲ、ＴＧ、ＴＣ、ＨＤＬＣ、ＬＤＬＣ水平差异无统计
学意义（Ｐ＞０．０５）。治疗后，２组患者与治疗前相
比，空腹血糖、空腹胰岛素、ＨＯＭＡＩＲ、ＴＧ、ＴＣ、
ＬＤＬＣ水平降低，ＨＤＬＣ水平升高，差异有统计学意
义（Ｐ＜０．０５）。相比于对照组，小檗碱组患者
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ＨＯＭＡＩＲ、ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬＣ水平较低，而 ＨＤＬＣ水平
较高，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。相比于对照
组，小檗碱组患者空腹血糖、空腹胰岛素水平差异无

统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表２。
２．３　２组患者治疗前后激素水平比较　治疗前２
组患者ＬＨ、ＦＳＨ、ＬＨ／ＦＳＨ、Ｅ２、Ｔ水平差异无统计学

意义（Ｐ＞０．０５）。治疗后，２组患者与治疗前相比
ＬＨ、ＬＨ／ＦＳＨ、Ｅ２、Ｔ水平降低，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。同时相比于对照组，小檗碱组患者
ＬＨ、ＬＨ／ＦＳＨ、Ｅ２、Ｔ水平降低，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５），而 ＦＳＨ水平差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）。见表３。

表１　２组多囊卵巢综合征患者治疗前后ＢＭＩ、腰围、臀围和腰臀比水平比较（ｘ±ｓ）

组别 例数
ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２）

治疗前 治疗后

腰围（ｃｍ）

治疗前 治疗后

臀围（ｃｍ）

治疗前 治疗后

腰臀比

治疗前 治疗后

小檗碱组 ３９ ２５．３１±４．３２２２．９１±３．３２ａ ８６．３２±１４．７１８２．３２±１０．５８ａ ９９．３６±９．２４ ９５．３６±６．１２ａ ０．８８±０．０９ ０．８０±０．０６ａ

对照组 ３８ ２６．０１±３．８１２３．３５±３．１１ａ ８８．５９±１３．２０８１．３９±９．７２ａ ９８．１１±９．９１ ９６．９２±７．１１ａ ０．８９±０．０９ ０．８２±０．０８ａ

ｔ值 ０．７５ ０．６３ ０．７１ ０．４０ ０．５７ ２．１６ ０．４９ １．２４

Ｐ值 ０．４５ ０．５３ ０．４８ ０．６９ ０．５７ ０．０３ ０．６３ ０．２１

　　注：ＢＭＩ为体重指数；与治疗前比较，ａＰ＜０．０５。

表２　２组多囊卵巢综合征患者治疗前后糖脂代谢指标水平比较（ｘ±ｓ）

组别 例数
空腹血糖（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后

空腹胰岛素（ｐｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后

ＨＯＭＡＩＲ

治疗前 治疗后

ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后

小檗碱组 ３９ ５．１９±１．０１ ４．８０±０．８５ａ ９２．１０±４３．２０６５．８２±３０．１２ａ ３．８８±２．０１ ２．４３±０．７２ａ １．４０±０．６７ １．１１±０．３１ａ

对照组 ３８ ５．１１±１．０９ ４．８２±０．９１ａ ８７．３６±３７．１４７３．９８±３７．９８ａ ３．４１±１．９９ ２．８５±０．９３ａ １．４７±０．７１ １．３１±０．５２ａ

ｔ值 ０．３６ ０．１１ ０．５２ １．０５ １．０３ ２．２２ ０．４５ ２．０４

Ｐ值 ０．７２ ０．９１ ０．６１ ０．３０ ０．３１ ０．０３ ０．６６ ０．０４

组别
ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后

ＨＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后

ＬＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后

小檗碱组 ４．６２±１．１０ ３．１１±０．６０ａ １．３１±０．３６ １．１２±０．２２ａ ２．９４±０．８７ １．８０±０．６１ａ

对照组 ４．７５±１．１０ ３．６１±０．７０ａ １．３６±０．３４ １．２５±０．３１ａ ３．１２±０．９２ ２．１３±０．８１ａ

ｔ值 ０．５２ ３．３７ ０．６３ ２．１２ ０．８８ ２．０２

Ｐ值 ０．６１ ＜０．０５ ０．５３ ０．０４ ０．３８ ＜０．０５

　　注：ＨＯＭＡＩＲ为胰岛素抵抗指数；ＴＧ为三酰甘油；ＴＣ为总胆固醇；ＨＤＬＣ为高密度脂蛋白胆固醇；ＬＤＬＣ为低密度脂蛋白胆固醇；与治疗

前比较，ａＰ＜０．０５。

表３　２组多囊卵巢综合征患者治疗前后激素水平比较（ｘ±ｓ）

组别 例数
ＬＨ（ＩＵ／Ｌ）

治疗前 治疗后

ＦＳＨ（ＩＵ／Ｌ）

治疗前 治疗后

ＬＨ／ＦＳＨ

治疗前 治疗后

Ｅ２（ｎｇ／Ｌ）

治疗前 治疗后

Ｔ（ｎｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后

小檗碱组 ３９ １４．１１±５．２１ １０．４３±４．５３ａ ６．７７±１．５７ ６．４７±１．４８ ２．１３±１．１６ １．６４±０．９３ａ ８８．４０±５２．００６３．３０±３４．００ａ １．８１±０．８０ １．４５±０．５４ａ

对照组 ３８ １４．２１±５．３３ １２．７１±５．１３ａ ６．８１±１．６１ ６．２６±１．３３ ２．１４±１．１９ ２．１１±０．８８ａ ９０．６０±５７．００７１．２０±４９．１３ａ １．８０±０．９０ １．７３±０．６８ａ

ｔ值 ０．０８ ２．０７ ０．１１ ０．６５ ０．０４ ２．２７ ０．１８ ２．１７ ０．０５ ２．００

Ｐ值 ０．９３ ０．０４ ０．９１ ０．５２ ０．９７ ０．０３ ０．８６ ０．０３ ０．９６ ＜０．０５

　　注：ＬＨ为促黄体生成激素；ＦＳＨ为卵泡生长激素；Ｅ２为雌二醇；Ｔ为睾酮；与治疗前比较，ａＰ＜０．０５。
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３　讨论
ＰＣＯＳ患者糖脂代谢紊乱，机制错综复杂，可能

形成恶性循环，加重 ＰＣＯＳ进程，逐渐成为 ＰＣＯＳ研
究热点［１５１６］。临床上，针对 ＰＣＯＳ糖脂代谢紊乱的
对症治疗方案层出不穷，主要以生活方式改善和胰

岛素增敏剂等为主［１７］。胰岛素增敏剂主要通过提

高胰岛素敏感性，使血胰岛素水平降低以达到治疗

目的。此类药物主要有二甲双胍、噻唑烷二酮类

等［１８１９］。２０２４年中国中西医结合学会妇产科专业
委员会于多囊卵巢综合征中西医结合诊治指南中提

出，对于超重、肥胖或存在胰岛素抵抗的 ＰＣＯＳ患
者，可酌情服用二甲双胍进行改善［２０］。然而，二甲

双胍不良反应明显且疗效有限。中医古籍《本草拾

遗》曾载黄连：“煎服，主消渴”。而小檗碱即为黄

连、黄柏等天然中药材的提取物，具有胰岛素增敏作

用，且能调节糖脂代谢。因此，本研究以二甲双胍作

为对照，观察小檗碱对 ＰＣＯＳ糖脂代谢紊乱的临床
疗效。

本组首先观察治疗前后 ２组 ＰＣＯＳ患者的
ＢＭＩ、腰围、臀围和腰臀比情况，结果显示，使用二甲
双胍和小檗碱后，ＰＣＯＳ患者ＢＭＩ、腰围、臀围和腰臀
比均得到改善。与二甲双胍组相比，小檗碱组ＰＣＯＳ
患者臀围减低，而ＢＭＩ、腰围和腰臀比差异无统计学
意义，提示小檗碱可改善ＰＣＯＳ患者肥胖情况，且相
较于二甲双胍更能有效改善ＰＣＯＳ患者臀围。为进
一步探索小檗碱对 ＰＣＯＳ患者糖脂代谢的影响，本
组观察了２组患者治疗前后糖代谢空腹血糖、空腹
胰岛素、ＨＯＭＡＩＲ相关指标以及脂代谢相关指标
ＴＧ、ＴＣ、ＨＤＬＣ、ＬＤＬＣ的情况，结果显示，经二甲双
胍和小檗碱治疗后 ＰＣＯＳ患者糖代谢相关空腹血
糖、空腹胰岛素、ＨＯＭＡＩＲ均降低，脂代谢相关指标
ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬＣ均降低和 ＨＤＬＣ升高。与二甲双胍
组相比，小檗碱组 ＰＣＯＳ患者 ＨＯＭＡＩＲ减低，而空
腹血糖、空腹胰岛素无差异变化，提示小檗碱与二甲

双胍在改善代谢方面无明显差异，但小檗碱更能改

善ＨＯＭＡＩＲ。与二甲双胍相比，小檗碱组 ＰＣＯＳ患
者ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬＣ减低和 ＨＤＬＣ升高，提示小檗碱
比二甲双胍改善ＰＣＯＳ脂代谢效果明显。

ＰＣＯＳ糖脂代谢紊乱与激素水平密切相关。研
究［２１２２］表明，胰岛素可增加 ＰＣＯＳ循环雄激素水平，
ＰＣＯＳ患者卵泡膜细胞比健康人群卵泡膜细胞对胰
岛素的雄激素刺激作用更敏感［２３］。此外，胰岛素水

平的升高与无排卵多囊卵巢颗粒细胞中 ＬＨ的协同

作用可能会触发小卵泡亚群中过早的 ＬＨ受体表
达，导致颗粒细胞过早分化和卵泡生长停滞，从而可

能导致该亚群ＰＣＯＳ无排卵［２４２５］。胰岛素还可以增

强大鼠垂体细胞中促性腺激素释放激素（ＧｎＲＨ）介
导的 ＬＨ和 ＦＳＨ释放［２６２７］。因此，本研究观察了

２组患者治疗前后 ＬＨ、ＦＳＨ、ＬＨ／ＦＳＨ、Ｅ２、Ｔ的水平
变化。结果显示，ＰＣＯＳ患者经二甲双胍及小檗碱
治疗后ＬＨ、ＬＨ／ＦＳＨ、Ｅ２、Ｔ水平均降低。与二甲双
胍组相比，小檗碱组 ＰＣＯＳ患者 ＬＨ、ＬＨ／ＦＳＨ、Ｅ２、Ｔ
水平降低，而 ＦＳＨ水平无差异，提示小檗碱在改善
ＰＣＯＳ激素紊乱方面优于二甲双胍。

综上所述，中草药提取物小檗碱能有效改善

ＰＣＯＳ糖脂代谢紊乱，同时能降低 ＰＣＯＳ血清 ＬＨ、
ＬＨ／ＦＳＨ、Ｅ２以及Ｔ水平，具有较高临床应用价值。
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