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文献研究

针灸联合克罗米芬治疗多囊卵巢综合征

不孕的临床效果

单利娜　林丽霞　陈义娇　陈思达　刘步平
（广州中医药大学，广州，５１００００）

摘要　目的：比较针灸联合克罗米芬（ＣＣ）治疗多囊卵巢综合征（ＰＣＯＳ）不孕的效果。方法：２０１６年１１月１日电子检索中
国期刊全文数据库、维普中文科技期刊全文数据库、万方医药期刊数据库建库至检索日的针灸联合克罗米芬治疗多囊卵

巢综合征性不孕文献，用Ｊａｄａｄ量表和Ｃｏｃｈｒａｎｅ协作网系统综述手册５０评价文献质量、ＲｅｖＭａｎ５３进行Ｍｅｔａ分析。结
果：最终纳入文献９篇共７６９例（观察组３９８例、对照组３８０例），针灸联合其他中医与单用 ＣＣ、针灸联合其他中医与 ＣＣ
联合其他西医的总有效率均是前者高于后者（Ｐ＜００５），单用针灸与ＣＣ联合其他西医治疗的总有效率差异无统计学意
义（Ｐ＞００５），单用针灸与ＣＣ联合其他西医、针灸联合其他中医治疗与单用ＣＣ的妊娠率均是前者高于后者（Ｐ＜００５），
针灸联合其他中医改善ＦＳＨ、ＬＨ、Ｔ的效果均明显优于单用ＣＣ（Ｐ＜００５）。结论：针灸联合其他中医治疗ＰＣＯＳ性不孕在
提高总有效率、妊娠率方面比单用ＣＣ或ＣＣ联合其他西医治疗有优势，在改善ＦＳＨ、ＬＨ、Ｔ方面比单用ＣＣ有优势。
关键词　多囊卵巢综合征；不孕；针灸；克罗米芬；Ｍｅｔａ分析；系统评价
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卵巢综合征（ＰｏｌｙｃｙｓｔｉｃＯｖａｒｙＳｙｎｄｒｏｍｅ，Ｐ
ＣＯＳ）是妇女内分泌紊乱的常见疾病，在育龄期妇女
中患病率在 ６％ ～１５％ 之间，有时甚至高达
２０％［１３］，占不孕的 ３０％～４０％、非排卵性不孕的

５０％～７０％［４］，对育龄妇女生理和心理都危害巨大，

严重影响家庭和谐。目前，西医多用西药、手术、辅

助生殖技术等治疗 ＰＣＯＳ性不孕取得一定效果，但
疗效个体差异大，且有一定不良反应，其中以克罗米
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芬单用或联合使用最为常见。近年来，针灸单用或

联合其他中医治疗ＰＣＯＳ不孕的应用报道和文献研
究增加［５］，确切疗效已被证实，但与克罗米芬（ＣＣ）
的疗效缺乏循证医学证据，不利 ＰＣＯＳ性不孕治疗
临床决策。为此，本研究运用 Ｍｅｔａ分析对针灸与
ＣＣ治疗ＰＣＯＳ性不孕的效果进行了比较。
１　资料与方法
１１　文献来源　计算机检索中国期刊全文数据库
（ＣＮＫＩ）、维普中文科技期刊全文数据库（ＶＩＰ）、万方
医药期刊数据库（Ｗａｎｆａｎｇ），辅以文献追溯和手工检
索。

１２　检索策略　检索策略参考《ＣｏｃｈｒａｎｅＨａｎｄｂｏｏｋ
ｆｏｒＳｙｓｔｅｍａｔｉｃ Ｒｅｖｉｅｗｓ ｏｆＩｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｓ（Ｖｅｒｓｉｏｎ
５１０）》制定，中文检索标题或关键词／主题词为
“多囊卵巢综合征”ａｎｄ“不孕”ａｎｄ“针灸”“针刺”
“腹针”“穴位埋线”“灸”“艾灸”。检索年限自建库

至２０１６年１１月１日。
１３　纳入标准　１）研究类型：随机或半随机对照研
究。２）研究对象：参照《中医病证诊断疗效标准》诊
断明确的 ＰＣＯＳ并不孕。３）干预措施：观察组为针
灸单用或联合其他中医疗法，对照组为 ＣＣ单用或
联合其他西医疗法。４）结局指标：总有效率、妊娠
率、ＦＳＨ、ＬＨ、Ｔ。
１４　排除标准　１）非随机和半随机对照文献；２）非
ＰＣＯＳ导致的不孕；３）观察组、对照组均含针灸或ＣＣ
治疗；４）非临床研究；５）不同数据库重复检出、重复
发表的文献，按期刊、学位论文、会议、报纸的顺序只

计入发布在靠前媒介的１篇文献，发表在同一媒介
的文献只计入影响因子最高的１篇文献，不同语种
发表只计入中文文献，同一试验不同阶段只计入最

新文献；６）疗效判定标准不明确的文献。
１５　数据的规范与数据库的建立
１５１　数据库的建立　由２名检索员独立检索文
献题目和摘要，逐条纳入符合标准的文献（如有分歧

则协商一致），提取纳入文献的题目、发表日期、作

者、随机方法、单盲、疗程、失访或脱落、研究对象情

况、干预措施、组间基数均衡性、随访、总有效率、性

激素水平及妊娠率。交叉校对无误。

１５２　数据库的规范　采用改良 Ｊａｄａｄ量表［６］，评

分越高，偏倚越低，并用Ｃｏｃｈｒａｎｅ协作网系统综述手
册５０版评估偏倚风险。以上评价均由２位研究者
独立进行、交叉核对，意见一致则直接采用，遇到分

歧则讨论达成一致。

１６　数据分析　采用ＲｅｖＭａｎ５３软件，异质性不明

显（Ｐ＞０１，Ｉ２≤５０％）选固定效应模型，异质性明显
（Ｐ≤０１，Ｉ２＞５０％）选随机效应模型，计数资料用相
对危险度（ＲＲ），计量资料用加权均数（ＷＭＤ），区间
估计用９５％ＣＩ，各研究间的一致性用 χ２检验，Ｐ＜
００５为差异有统计学意义。用漏斗图分析发表偏
倚。亚组中存在低质量研究时进行敏感性分析。

２　结果
２１　检索结果　根据检索策略，ＣＮＫＩ检出文献１４４
篇，ＶＩＰ检出文献５４篇，Ｗａｎｇｆａｎｇ检出文献１９７篇，
经过阅读题目、摘要及全文剔除重复文献３８６篇，最
终纳入文献９篇。见图１。

图１　文献检索和纳入流程图

２２　文献概况
２２１　研究对象　共纳入９项研究，每项研究报道
病例５３～１２６例，累计 ７６９例。其中，观察组 ３８９
例，对照组３８０例。研究对象来自医院，来自门诊、
住院部的依次有５项［８１１，１３］、４项［７，１２，１４１５］。

２２２　干预措施　９项研究中涉及中药、针灸、腹
针、穴位埋线、艾灸、ＣＣ、ＣＣ＋ＨＣＧ、ＣＣ＋ＨＣＧ＋补佳
乐８种治疗。其中，２项研究［８，１０］单用针灸对照 ＣＣ
联合其他西医治疗（包括腹针与 ＣＣ＋补佳乐［８］、针

灸与ＣＣ＋ＨＣＧ［１０］），６项研究［７，９，１２１５］为针灸联合其

他中医治疗对照单用 ＣＣ（包括中药 ＋针灸与
ＣＣ［７、１３１５］、针灸 ＋穴位埋线与 ＣＣ［９］、中药 ＋艾与
ＣＣ［１２］），１项研究为针灸联合其他中医治疗，对照
ＣＣ联合其他西医治疗（中药 ＋针灸与 ＣＣ＋
ＨＣＧ［１１］）。
２２３　不良反应　８篇文献未提及病例脱失及不
良反应，仅１篇［８］提到观察组有１例轻度皮下血肿、
对照组有１例出现轻度胃肠道反应。
２３　文献质量　Ｊａｄａｄ评分见表１，９篇文献中，有７
篇［７，９１３，１５］提及随机但未交代具体方法，有２篇［８，１４］

采用随机数字表法；仅１篇［８］提及观察组脱落２例、
对照组脱落１例；仅２篇［８，１２］提及随访；所有文献均
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表１　纳入文献的基本情况

纳入文献 随机 盲法 脱失 不良反应 疗程 随访 隐藏 干预

邓娟姿２０１６［７］ 随机 未提 未提 未提 ２１ 未提 未提 中药＋针灸ＶＳＣＣ
瞿慧２０１２［８］ 随机表 未提 提及 提及 ３０ 提及 未提 腹针ＶＳＣＣ＋补佳乐＋ＨＣＧ

吴家满等２０１４［９］ 随机 未提 未提 未提 ９０ 未提 未提 针灸＋穴位埋线ＶＳＣＣ
杨越红等２００５［１０］ 随机 未提 未提 未提 未提 未提 未提 针灸ＶＳＣＣ＋ＨＣＧ
黄道兰等２０１１［１１］ 随机 未提 未提 未提 ３０ 未提 未提 中药＋针灸ＶＳＣＣ＋ＨＣＧ
何禹坤２０１６［１２］ 随机 未提 未提 未提 未提 提及 未提 中药＋艾灸ＶＳＣＣ

肖慧莲和赖胜兰２０１４［１３］ 随机 未提 未提 未提 ２１ 未提 未提 中药＋针灸ＶＳＣＣ
钟春华和梁宝珠２０１６［１４］ 随机表 未提 未提 未提 ９０ 未提 未提 中药＋针灸ＶＳＣＣ

许雪梅２０１５［１５］ 随机 未提 未提 未提 未提 未提 未提 中药＋针灸ＶＳＣＣ

未提及盲法及隐藏，有３篇［１０，１２，１５］未提及疗程，另６
篇中疗程为２１ｄ的２篇［７，１３］、３０ｄ的２篇［８，１１］、９０ｄ
的２篇［９，１４］。

２４　总有效率比较　１项研究比较单用针灸与 ＣＣ
联合其他西医治疗的总有效率［８］，ＲＲ＝０９２，９５％
ＣＩ［０６５，１３０］，Ｚ＝０４５（Ｐ＝０６５＞００５），差异无
统计学意义。１项研究比较针灸联合其他中医治疗
与ＣＣ联合其他西医治疗的总有效率［１１］，ＲＲ＝
１２６，９５％ＣＩ［１０２，１５５］，Ｚ＝２１８（Ｐ＝００３＜
００５），结果前者明显高于后者。６项研究［７，９，１２１５］比

较针灸联合其他中医治疗与单用 ＣＣ，存在异质性，
结果针灸联合其他中医治疗的总有效率明显高于单

用ＣＣ治疗［ＲＲ＝１３９，９５％ＣＩ（１２７，１５１），Ｚ＝
７３６（Ｐ＜０００００１）］；敏感性分析显示，剔除一项研
究［１３］，研究间异质性不明显（Ｐ＝０２１，Ｉ２＝３２％），
结果针灸联合其他中医治疗的总有效率依然明显高

于单用ＣＣ治疗［ＲＲ＝１３２，９５％ＣＩ（１２１，１４５），Ｚ
＝６０９（Ｐ＜０００００１）］。见图２。

图２　针灸与ＣＣ治疗ＰＣＯＳ性不孕的总有效率比较

２５　妊娠率比较　２项研究［９，１２］比较针灸联合其

他中医治疗与单用 ＣＣ的妊娠率，研究间存在异质
性（Ｐ＝０１５，Ｉ２＝５２％），结果针灸联合其他中医治
疗的妊娠率明显高于单用 ＣＣ［ＲＲ＝１６５，９５％ＣＩ
［１１２，２４４］，Ｚ＝２５３（Ｐ＝００１＜００５）］。分析

研究间的异质性可能来源于两研究的样本量差距较

大，且１篇文献［１２］的疗程不确定，可比性较差。２
项研究比较单用针灸与 ＣＣ联合其他西医治
疗［８，１０］，研究间存在同质性（Ｐ＝０３１，Ｉ２＝４％），结
果单用针灸的妊娠率高于 ＣＣ联合其他西医治疗
［ＲＲ＝１７２，９５％ＣＩ（１１９，２４９），Ｚ＝２８６（Ｐ＝
０００４＜００５）］。见图３。
２６　ＦＳＨ改善比较　２项研究比较针灸联合其他
中医治疗与单用 ＣＣ［９，１５］，研究间存在异质性（Ｐ＝
０００２，Ｉ２＝９０％），结果针灸联合其他中医治疗降低
ＦＳＨ的效果明显优于单用ＣＣ［ＷＭＤ＝－０４４，９５％
ＣＩ［－０８０，－００８］，Ｚ＝２３６（Ｐ＝００２＜００５）］。
分析研究间的异质性可能来源于患者来源不一样，

故在数据的收集及处理上存在差异。见图４。

图３　针灸与ＣＣ治疗ＰＣＯＳ性不孕的妊娠率比较

图４　针灸与ＣＣ对ＰＣＯＳ性不孕ＦＳＨ的改善比较

２７　ＬＨ改善比较　３项研究［９，１４１５］比较针灸联合

其他中医治疗与单用 ＣＣ，研究间存在异质性（Ｐ＝
００２，Ｉ２＝７４％），结果针灸联合其他中医治疗降低
ＬＨ的效果明显优于单用 ＣＣ［ＷＭＤ＝０５２，９５％ＣＩ
［０２９，０７４］，Ｚ＝４５３（Ｐ＜０００００１）］；敏感性分
析显示，剔除一项研究［９］，研究间异质性不明显（Ｐ
＝０２９，Ｉ２＝１０％），结果针灸联合其他中医治疗降
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低ＬＨ的效果明显优于单用 ＣＣ［ＷＭＤ＝０４９，９５％
ＣＩ（０２７，０７２），Ｚ＝４３４（Ｐ＜００００１）］。见图５。
２８　Ｔ改善比较　３项研究［９，１４１５］比较针灸联合其

他中医治疗与单用ＣＣ，结果针灸联合其他中医治疗
降低Ｔ的效果明显优于单用ＣＣ［ＷＭＤ＝０２３，９５％
ＣＩ［０１２，０３３］，Ｚ＝４２４（Ｐ＜００００１）］。见图６。
２９　发表偏倚分析　纳入文献总有效率发表偏倚
的倒漏斗图如下，图形并不完全对称，说明存在一定

的发表偏倚。见图７。

图５　针灸与ＣＣ对ＰＣＯＳ性不孕ＬＨ的改善比较

图６　针灸与ＣＣ对ＰＣＯＳ性不孕Ｔ的改善比较

图７　针灸与ＣＣ治疗ＰＣＯＳ性不孕总有效率的发表偏倚

３　讨论
ＰＣＯＳ性不孕在育龄妇女中发生率高且危害

大，ＣＣ等西医治疗有效但存在缺陷，针灸治疗因疗
效确切且操作简便、不良反应小等近年来在临床得

到广泛应用。本研究按 Ｃｏｃｈｒａｎｅ操作手册要求规
范纳入文献９篇、９项研究，Ｍｅｔａ分析除１项研究［８］

的妊娠率比较差异无统计学意义外，针灸与 ＣＣ联
合其他西医治疗、针灸联合其他中医治疗与 ＣＣ、针
灸联合其他中医治疗与ＣＣ联合其他西医治疗在提
高ＰＣＯＳ性不孕总有效率、妊娠率及改善 ＦＳＨ、ＬＨ、
Ｔ水平方面均是前者明显优于后者，说明针灸联合
中医治疗 ＰＣＯＳ性不孕在提高总有效率、妊娠率方
面比克罗米芬单用或联合其他西医治疗有优势，在

改善ＦＳＨ、ＬＨ、Ｔ方面比克罗米芬单用有优势。

本研究检索国内权威数据库，尚未检索国外数

据库，结果仅能说明国内应用针灸与ＣＣ对ＰＣＯＳ不
孕的疗效；纳入研究均未进行样本估算，每项研究报

道病例５３～１２６例，且样本集中在广东、贵州、江西、
云南等南方地区，今后研究尚需进行样本估算并注

意大样本、多中心研究，以增强结果的说服力。本研

究纳入的９项研究仅２项提及采用随机数字表法，
余７项研究均未描述具体的随机方法，所有文献均
未提及分配隐藏及盲法，且有３篇文献未提及疗程，
仅１项研究提及病例脱失、２项研究提及随访，值得
未来研究重视。

本研究针灸联合其他中医治疗与单用 ＣＣ比较
存在异质性，剔除其中１项研究中具有同质性，提示
该研究是导致异质性的来源，详阅文献发现其异质

性可能来自以下几个方面：１）对照组采用口服 ＣＣ
或其他西药，生产厂家、规格和使用方法等相对规

范，但观察组采用针灸或艾灸或穴位埋线等方法，均

存在技术上的差异，以及每次治疗时间、强度及程度

均因研究者而异，不能有一个相对规范的标准；２）
针灸的双盲在操作过程中存在一定的难度，不能排

除选择、实施及测量偏倚；３）９项研究采用了８种治
疗方案，各治疗方法存在差异，故可比性有差异；４）
纳入文献的样本量、疗程等不一致且差异大，部分文

献样本量太少、疗程相对较短。
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血管内皮细胞 ＮＯ的生成与释放、降低血液中纤维
蛋白原的含量等作用，改善脑梗患者的血液流变学，

降低血液黏稠度，促进机体微循环灌注，促进 ＡＣＩ
患者神经功能的恢复，减少脑动脉血栓形成及脑组

织的缺血坏死［９］。

Ｍｅｔａ分析结果显示，观察组瓜蒌皮注射液治疗
急性脑梗的临床疗效、心电图疗效及血液流变学疗

效均优于对照组药物，提示瓜蒌皮注射液治疗急性

脑梗疗效肯定。同时在治疗期间未观察到不良反应

的发生。但贺春晖等［１２］报道了３例瓜蒌皮注射液
导致的不良反应：患者出现左眼模糊，查体左眼结膜

出血；出现胃部不适、全身出汗；过敏性休克。张

燕［１４］和朱嘉［１５］分别报道了１例由瓜蒌皮注射液引
起的皮疹和过敏性休克。以上报道中患者在停用该

药后，其余治疗措施不变，不良反应未再出现。总的

来说，瓜蒌皮注射液临床应用是安全的，且不良反应

较轻，停药可以消除。但广大医务工作者应重视瓜

蒌皮注射液所致不良反应，加强药物监测，确保临床

用药安全。

由于纳入研究的文献质量较低，以下原因可能

会对本结论产生影响：部分纳入研究样本量较小。

纳入研究均提及随机分组，但未指出明确的随机方

法，试验过程和实验结果盲法实施情况不详，分配隐

藏不明确。纳入研究期间给药剂量及疗程不一致，

各纳入研究所用对照给药不一致。此外，急性脑梗

治疗的最终目的是防治脑卒中的发生，提高患者的

生命质量。但现有临床试验的结局指标均为症状改

善指标，缺乏长期结局指标的观察，如病死率及生命

质量指标。

综上所述，瓜蒌皮注射液能有效改善急性脑梗

患者的临床症状、心电图和血液流变学指标，且安全

性较高。但由于本研究纳入文献质量不高，所以需

要更多大样本的双盲随机对照试验证据来支持、验

证。
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