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摘要　目的：观察妇科千金片联合克罗米芬治疗多囊卵巢综合征（ＰｏｌｙｃｙｓｔｉｃＯｖａｒｉａｎＳｙｎｄｒｏｍｅ，ＰＣＯＳ）合并不孕的疗效及
对炎性反应及氧化应激反应的影响。方法：选取２０１４年１月至２０１６年６月西南医科大学附属中医院收治的 ＰＣＯＳ合并
不孕患者９６例，随机分为观察组和对照组，每组４８例，对照组给予克罗米芬治疗，观察组在对照组基础上给予妇科千金
片治疗，疗程为３个月经周期。观察２组治疗前后临床症状体征、卵巢变化、机体性激素水平、月经恢复、排卵及妊娠情
况；记录２组治疗前后炎性反应及氧化应激反应相关指标的变化。结果：观察组治疗后体质量指数（ＢＭＩ）、腰臀比
（ＷＨＲ）、多毛评分及卵巢体积均较治疗前显著降低（Ｐ＜００５），观察组改善情况均显著优于对照组（Ｐ＜００５）；２组治疗
后血清睾酮（Ｔ）、促黄体生成素（ＬＨ）、促卵泡刺激素（ＦＳＨ）以及ＬＨ／ＦＳＨ比值均显著降低，观察组上述指标均低于对照组
（Ｐ＜００５）；观察组治疗后月经恢复情况、宫颈黏液评分、子宫内膜厚度、排卵及妊娠率均优于对照组、流产率低于对照组
（Ｐ＜００５）。２组治疗后血清白细胞介素６（ＩＬ６）、白细胞介素１７（ＩＬ１７）、超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）活性、谷胱甘肽过氧化
物酶（ＧＳＨＰｘ）和丙二醛（ＭＤＡ）水平均显著改善，观察组改善情况优于对照组（Ｐ＜００５）。结论：妇科千金片联合克罗米
芬治疗能够显著ＰＣＯＳ患者的临床症状体征，调节机体性激素，并促进排卵及妊娠，其机制可能与抑制机体炎性反应及氧
化应激反应有关。
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　　多囊卵巢综合征（ＰｏｌｙｃｙｓｔｉｃＯｖａｒｉａｎＳｙｎｄｒｏｍｅ，
ＰＣＯＳ）是妇科常见的内分泌紊乱性疾病，其临床表
现主要为肥胖、多毛、月经失调、双侧卵巢增大，同时

合并胰岛素抵抗、雄激素血症，目前被认为是引起妇

女无排卵性不孕的重要原因［１］。ＰＣＯＳ的发病机制
目前尚不完全清楚，但近些年的相关研究显示，炎性

反应、氧化应激反应在 ＰＣＯＳ发病的整个病理生理
过程中发挥了重要作用［２３］。因此，如何抑制 ＰＣＯＳ
患者中的炎性反应及氧化应激反应，从而改善ＰＣＯＳ
患者的临床症状，促进排卵及妊娠就有显得至关重

要。目前，临床中主要采用西药治疗 ＰＣＯＳ合并不
孕患者，如采用促排卵药物治疗（如采用克罗米

芬），但相关研究显示，单用克罗米芬治疗虽然能够

促进患者排卵，但治疗后患者妊娠率仍偏低，其整体

的治疗疗效不甚满意［１］。近些年，在西药治疗基础

上，采用中药制剂治疗已经获得诸多临床医师的青

睐，且取得了独特的临床疗效［４］。鉴于此，本研究在

克罗米芬治疗 ＰＣＯＳ合并不孕基础上，采用妇科千
金片联合治疗该病，观察其治疗疗效，并探讨其对患

者炎性反应及氧化应激反应的影响。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１４年１月至２０１６年６月
我院收治的 ＰＣＯＳ合并不孕患者９６例，按照随机数
字表随机分为２组，观察组４８例，年龄２２～３４岁，
平均年龄（２８２±２０）岁；月经紊乱时间 ８～１７个
月，平均病程（１３５±１５）个月；ＢＭＩ（２６５３±２８１）
ｋｇ／ｍ２；对照组 ４８例，年龄 ２１～３５岁，平均年龄
（２８６±２１）岁；月经紊乱时间９～１９个月，平均病
程（１３８±１９）个月；ＢＭＩ（２６６１±２７０）ｋｇ／ｍ２；２
组年龄、月经紊乱时间、ＢＭＩ等比较差异无统计学意
义（Ｐ＞００５），具有可比性。
１２　纳入标准　符合人民卫生出版社出版的《妇产
科学》［５］中关于ＰＣＯＳ的诊断标准；患者无排卵或稀
发排卵；妇科超声检查提示卵巢有多囊性改变；患者

签署知情同意书。

１３　排除标准　排除先天性肾上腺皮质增生症、
Ｃｕｓｈｉｎｇ综合征、生殖道肿瘤、严重性心肝肾功能障
碍、３个月内服用过促排卵类或者激素类药物、精神
障碍及认知功能障碍、合并有其他不孕病因者（先天

性生殖系统发育异常、输卵管堵塞）、对试验药物及

其辅料等过敏者。

１４　治疗方法　对照组给予克罗米芬治疗（上海衡

山药业有限公司生产，国药准字 Ｈ３１０２１１０７），用法
为：从患者第１个月经周期的第５天开始用药，５０～
１００ｍｇ／次，口服，１次／ｄ，连续口服５ｄ，持续３个月
经周期。观察组在对照组基础上给以妇科千金片

（株洲千金药业股份有限公司生产，国药准字

Ｚ４３０２００２７），用法：于第１个月经周期的第５天同克
罗米芬同时用药，６片／次，３次／ｄ，共治疗３个月经
周期。

１５　观察指标　１）观察２组治疗前后的体重指数
（ＢＭＩ）、腰臀比（ＷＨＲ）、多毛及卵巢体积的变化情
况，其中多毛体征评分采用 ＦｅｒｒｉｍａｎＧａｌｌｅｙ评分［６］

进行，卵巢体积的测定采用经阴道超声检查，计算公

式：卵巢体积（ｍｍ３）＝１／２×长径（ｍｍ）×宽度
（ｍｍ）×厚度（ｍｍ）［７］。２）观察２组治疗前后性激
素指标，包括血清睾酮（Ｔ）、促黄体生成素（ＬＨ）、促
卵泡生成素（ＦＳＨ）以及 ＬＨ／ＦＳＨ比值。３）３个月经
周期疗程结束后分别统计２组患者月经恢复正常的
情况，宫颈黏液评分、子宫内膜厚度、记录２组患者
的排卵率、妊娠率及流产率。宫颈黏液评分用 Ｉｎｓｌｅｒ
评分标准［８］：分值为０～１２分，评分越高则表示宫颈
黏液质量好。子宫内膜厚度检测采用 ＧＥＶｏｌｕｓｏｎ
７３０型三维彩色多普勒超声仪测定。排卵诊断［７］：

基础体温双相；超声检查提示优势卵泡形成、直径≥
１８ｍｍ；阴道脱落细胞学检查发现呈周期性变化，且
出现角化高峰；排卵后血清孕酮水平大于７６ｎｍｏｌ／
Ｌ。妊娠诊断标准为［７］：基础体温升高持续 ＞２０ｄ，
尿液中 ＨＣＧ（＋），超声检查发现卵黄囊或胎心搏
动。流产率＝流产例数／妊娠例数。４）检测２组治
疗前后的炎性反应及氧化应激反应相关指标：包括

血清白细胞介素６（ＩＬ６）、白细胞介素１７（ＩＬ１７）、
超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）活性、谷胱甘肽过氧化物酶
（ＧＳＨＰｘ）和丙二醛（ＭＤＡ）水平。
１６　统计学方法　应用 ＳＰＳＳｌ７０统计软件进行分
析，计量资料以（珋ｘ±ｓ）表示，采用成组 ｔ检验；计数
资料以率或者构成比表示，数据处理采用 χ２检验，
以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　２组治疗前后临床症状体征、卵巢体积的变化
　　观察组治疗后 ＢＭＩ、ＷＨＲ、多毛评分及卵巢体
积均较治疗前显著降低（Ｐ＜００５），观察组改善情
况均显著优于对照组（Ｐ＜００５）。见表１。
２２　２组治疗前后血清性激素水平的比较　２组治
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疗后血清 Ｔ、ＬＨ、ＦＳＨ以及 ＬＨ／ＦＳＨ比值均显著降
低，观察组上述指标均低于对照组（Ｐ＜００５）。见
表２。
２３　２组治疗后月经恢复正常、宫颈黏液评分、子
宫内膜厚度排卵及妊娠情况的比较　观察组治疗后
月经恢复情况、宫颈黏液评分、子宫内膜厚度、排卵

及妊娠率均优于对照组、流产率低于对照组（Ｐ＜
００５）。
２４　２组治疗前后炎性反应及氧化应激反应相关
指标的比较　２组治疗后血清白细胞介素６（ＩＬ６）、
白细胞介素１７（ＩＬ１７）、超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）活性、
谷胱甘肽过氧化物酶（ＧＳＨＰｘ）和丙二醛（ＭＤＡ）水平
均显著改善，观察组改善情况优于对照组（Ｐ＜００５）。

３　讨论
ＰＣＯＳ是引起生育期妇女无排卵性不孕的常见

妇科疾病，相关流行病学资料研究显示，约有

３０５％～４３７％的ＰＣＯＳ患者排卵功能紊乱或丧失。
该病临床表现包括肥胖、多毛／或痤疮、月经周期不
规律，双侧卵巢多囊异常改变、胰岛素抵抗、性激素

紊乱（如 Ｔ、ＦＳＨ、ＬＨ、ＬＨ／ＦＳＨ比值升高）［９］。ＰＣＯＳ
发病机制相对复杂，除了与自身遗传有关外，近些年

的研究显示炎性反参与了 ＰＣＯＳ的发生、发展。在
炎性反应中，ＩＬ６与 ＩＬ１７是常见的炎性因子，前者
是由单核巨噬细胞、Ｔ淋巴细胞分泌，起主要功能是
诱导炎性反应呈现级联式扩大；后者则是一种由

Ｔｈ１７细胞分泌的促炎细胞因子，该因子能够激活有

表１　２组治疗前后临床症状体征、卵巢体积的变化（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２）

治疗前 治疗后

ＷＨＲ
治疗前 治疗后

多毛评分（分）

治疗前 治疗后
卵巢体积（ｍｍ３）
治疗前 治疗后

观察组 ４８ ２６５３±２８１２４０４±２２４ ０９２±０１２ ０８１±００６ ６４５±１３３ ３２１±０９５ １１２０±１１２ ６２７±１２３

对照组 ４８ ２６６１±２７０２５１０±２２８ ０９３±０１０ ０８４±００８ ６５０±１２２ ４１９±０９２ １１３１±１３４ ７５６±１１１

ｔ ０１６７ ４６８４ ０２７５ ４１９３ ０４３２ ６２９４ ０３１６ ４５５６
Ｐ ＞００５ ＜００５ ＞００５ ＜００５ ＞００５ ＜００５ ＞００５ ＜００５

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５。

表２　２组治疗前后血清性激素水平的比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
Ｔ（ｎｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后

ＬＨ（ｍＩＵ／ｍＬ）
治疗前 治疗后

ＦＳＨ（ｍＩＵ／ｍＬ）
治疗前 治疗后

ＬＨ／ＦＳＨ
治疗前 治疗后

观察组 ４８ ２８２±０５６ １６５±０３２ １４７３±１５２ ７２０±１１０ ４９３±０９８ ３１４±０５４ ２９８±０４４ ２２３±０３６

对照组 ４８ ２８４±０５０ １９６±０３８ １４８１±１４１ ９１０±１１４ ４９７±０８５ ３７８±０６２ ３０１±０４６ ２４４±０３８

ｔ ０３１７ ５１８３ ０２２５ ７２４５ ０１６４ ３９０４ ０２７５ ４２８７
Ｐ ＞００５ ＜００５ ＞００５ ＜００５ ＞００５ ＜００５ ＞００５ ＜００５

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５。

表３　２组治疗后月经恢复正常、宫颈黏液评分、子宫内膜厚度排卵及妊娠情况的比较［例（％）］

组别 例数 月经恢复正常（％） 宫颈黏液评分（分） 子宫内膜厚（ｍｍ） 排卵率（％） 妊娠率（％） 流产率（％）

观察组 ４８ ４６（９５８） ９７２±１１５ ８３４±１２７ ３８（７９２） ２２（４５８） ５（２２７）
对照组 ４８ ３９（８１３） ８１０±１１０ ６９６±１１９ ３０（６２５） １５（３１３） ６（４００）
ｔ ５１３２ ４５９２ ５１１４ ４９０５ ５０９２ ４８３２
Ｐ ＜００５ ＜００５ ＜００５ ＜００５ ＜００５ ＜００５

表４　２组治疗前后炎性反应及氧化应激反应相关指标的比较（珋ｘ±ｓ）

组别 时间
炎性反应指标

ＩＬ６（ｐｇ／ｍＬ） ＩＬ１７（ｐｇ／ｍＬ）
氧化应激反应指标

ＳＯＤ（Ｕ／ｍＬ） ＧＳＨＰｘ（Ｕ／ｍＬ） ＭＤＡ（μｍｏｌ／Ｌ）

观察组 治疗前 ５８９２±５１０ ２２１９２±１５３８ ６７２９±４９３ １５４３２±２４３ １４２１±１４３
治疗后 ２１２９±２８３ １２７３２±１０４８ ８６２２±５４６ ２２５８３±２３５ ９４５±１０４

ｔ ８２８４ １０４２１ ６８９３ ９２１４ ６２４５
Ｐ ＜００５ ＜００５ ＜００５ ＜００５ ＜００５

对照组 治疗前 ６０２１±４８９ ２２４７４±１７４０ ６６６０±４６６ １５６５０±２５３ １４９０±１３５
治疗后 ３３７４±２９０ １５８１６±１１７４ ７９４４±５２８ １９７８３±２４４ １１２１±１１２
ｔ ７２４５ ８４４０ ５３２９ ７２８４ ５２８９
Ｐ ＜００５ ＜００５ ＜００５ ＜００５ ＜００５

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５。
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丝裂原活化蛋白激酶以及 ＮＦκＢ通路，从而增强炎
性反应［１０］。既往的临床研究证实了 ＩＬ１７与 ＩＬ６
能够通过诱导炎性反应，引起胰岛素抵抗（ＩＲ）以及
高胰岛素血症，进而导致下丘脑 －垂体 －卵巢轴功
能紊乱，性激素分泌失常，促进了 ＰＣＯＳ病情发
展［１０１１］。

氧化应激反应亦参与了 ＰＣＯＳ发生、发展。正
常情况下机体处于氧化抗氧化的动态平衡之中，当
氧化应激反应发生后，机体氧化抗氧化失衡，氧自
由基合成增加，清除减少，造成氧自由基大量蓄积，

引起组织细胞的脂质过氧化损伤，导致胰岛素抵抗，

促进了ＰＣＯＳ发病。此外，氧化应激反应还能够损
伤卵泡膜细胞和颗粒细胞，增加了 ＰＣＯＳ发生无排
卵性不孕的风险［３］。目前评价机体氧化应激反应

的主要指标为 ＭＤＡ、ＳＯＤ及 ＧＳＨＰｘ。ＭＤＡ是脂质
过氧化损伤的重要产物，亦是评价氧化应激反应程

度生化标记物，其水平越高则表示氧化应激反应越

强。ＳＯＤ和 ＧＳＨＰｘ则是抗氧化活性酶，是清除氧
自由基的重要组成，其活性水平越高，则表示机体对

抗氧化应激反应的力量越强［１２］。

克罗米芬则是临床常见的诱导排卵药物，亦是

提高排卵率的首选用药。该药能够抑制促性腺激素

释放激素的活性，阻断脑垂体分泌 ＦＳＨ、ＬＨ，提高卵
泡发育成活率，增加排卵率。虽然该药能够取得一

定的临床疗效，并提高排卵周期率，但仍存在一定的

不足，该药的抗雌激素作用能够导致子宫内膜变薄，

宫颈黏液黏度增加，宫颈易形成粘连，不利于精子通

过及受精卵着床，因此，某种程度上降低了妊娠率，

并间接增加了流产率［１］。有研究亦证实了，单用克

罗米芬治疗 ＰＣＯＳ合并不孕患者时，妊娠率约为
２０％～３０％，而流产率为４０％［１３］。鉴于此，联合用

药目前已经从成为临床医师的首选治疗方式，尤其

在西药治疗基础上，联合中药治疗逐渐应用在了临

床当中，通过中西医结合治疗，既能够发挥中医辨证

特点，还能够利用西药循证医学的优势，两者结合取

长补短、相形益彰，能够获得“事半功倍”的疗效。

中医学认为ＰＣＯＳ属于“不孕”“闭经”的范畴。
隋朝医学家巢元方曾记载“瘕积聚、气滞血瘀可

致不孕”，现代中医学家则指出 ＰＣＯＳ属于瘕块，并
认为“血瘀阻滞”是其最重要的发病病机［１４］。妇科

千金片目前广泛应用在妇科疾病的治疗当中，该药

主要成分为当归、金樱根、千斤拔、党参、穿心莲、功

劳木、鸡血藤、单面针，具有补益活血化瘀、养血调经

之功效。其中当归活血补血；党参补益中气；千斤拔

解毒化瘀；鸡血藤养血行血；金樱根解毒活血；穿心

莲消痈化肿；单面针，功劳木活血化瘀。现代药理学

研究显示，妇科千金片具有抗炎消肿、抑制血小板黏

附聚集、改善盆腔微循环及血液流变学，促进卵巢和

子宫供血等功效。相关研究显示［１５］，子宫内膜异位

症患者术后应用妇科千金片可显著改善下丘脑－垂
体－卵巢轴功能，调节性激素分泌，并能够促进患者
术后月经周期的恢复及子宫内膜的修复。苏爱丽

等［１６］报道显示，妇科千金片能够通过消除输卵管水

肿粘连，从而促进慢性输卵管炎合并不孕患者的再

次受孕。李静等［１７］报道显示妇科千金片能够抑制

急性盆腔炎患者血清炎性反应因子的合成（ＩＬ６、
ＣＲＰ等），从而发挥抗炎功效。此外，妇科千金片中
的成分之一党参，其所含有的活性成分党参多糖能

够通过抑制氧化应激反应，提高 ＳＯＤ活性水平、降
低ＭＡＤ含量，从而改善糖尿病小鼠胰岛素抵抗［１８］。

由此可见，妇科千金片可能通过抑制炎性及氧化应

激反应，并调节机体丘脑垂体卵巢轴功能，促进性
激素分泌正常等多种生物学途径改善ＰＣＯＳ患者的
临床症状体征并促进排卵及受孕。

本研究结果显示，观察组治疗后 ＢＭＩ、ＷＨＲ、多
毛评分及卵巢体积均较治疗前显著降低，观察组改

善情况均显著优于对照组；２组治疗后血清性激素
均有所改善，观察组改善情况均显著优于对照组；观

察组治疗后月经恢复情况、宫颈黏液评分、子宫内膜

厚度、排卵及妊娠率均优于对照组、流产率低于对照

组；２组治疗后血清 ＩＬ６、ＩＬ１７、ＳＯＤ活性、ＧＳＨＰｘ
和ＭＤＡ水平均显著改善，观察组改善情况优于对
照组，这些提示了妇科千金片与克罗米芬联合治疗

能够显著 ＰＣＯＳ患者的临床症状体征，调节机体性
激素，抑制机体炎性反应及氧化应激反应，促进排卵

及妊娠，并降低流产率。此外，妇科千金片能够弥补

克罗米芬对子宫内膜及宫颈黏液的不良影响，两者

取长补短，使患者获得最大的临床疗效。
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劳倦内伤、饮食不节等外因，尤其进入恢复期后虽大

邪已去，疾病转危为安，但瘀血痰浊等病理产物未

清，而正虚依然存在，致内外因相结合而导致气血淤

阻，痰热内生，脑络不通而发为此病，病位在脑，病性

为本虚标实，因此益气活血化瘀是主要治则。黄芪

桂枝五物汤源自《金匮要略》，张仲景认为其是治疗

风痹及血痹的良方，根据中医“异病同治”的理论指

导，我们认为气虚血瘀致中风后患者半身不遂、口眼

歪邪或肢体麻木与黄芪桂枝五物汤治则一致，因此

我们用该汤方对脑梗死患者进行治疗，确取得了理

想疗效。方中黄芪益气养血，可大补在表之卫气以

抵御外邪，桂枝可助卫阳，散风寒而温经通络，与黄

芪相结合，共奏调和营卫，温经散寒，和血通络之功。

芍药可益阴敛营，和血通脉，可敛固外泄之营阴，邪

正兼顾，相辅相成。生姜辛温散寒，可助桂枝辛散在

表之风邪，大枣甘平，既能益气补中，有了滋脾生津，

姜枣合用可助整方调和营卫之功。本研究证实黄芪

桂枝五物汤确可明显改善脑缺血患者的神经功能缺

损症状，这一结果与国内诸多学者所报道一致［１０１１］。
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