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摘要 目的：研究益气健脾方联合复方左炔诺孕酮对多囊卵巢综合征（polycystic ovary syndrome，PCOS）的临床疗效及对丝氨酸蛋

白酶抑制剂（visceral adipose tissue-derived serine protease inhibitor,vaspin）和瘦素（leptin）的影响。方法：选取 2019年 2月至 2020

年 4月期间我院收治的 80例 PCOS患者，采用随机数字表法分为对照组和观察组，每组 40例。对照组给予复方左炔诺孕酮片，

观察组在对照组的基础上加服益气健脾方，治疗 3个月经周期后对比两组患者的疗效。分别于治疗前后检测两组患者的激素水

平、糖脂代谢指标及血清 vaspin和 leptin的水平。观察并记录两组患者治疗期间发生的不良反应。结果：治疗后观察组总有效率高

于对照组（P＜0.05）。治疗后两组患者的睾酮（testosterone, T）、促黄体生成素（luteinizing hormone, LH）和 LH/促卵泡素（Follicle

stimulating hormone, FSH）均显著降低（P＜0.05），且观察组的 T、LH和 LH/FSH降低较为明显（P＜0.05）。治疗后两组患者的空腹

血糖（fasting blood glucose, FBG）、空腹胰岛素（fasting insulin, FINS）、Homa IR、总胆固醇（total cholesterol, TC）、甘油三酯（triglyc-

eride, TG）、低密度脂蛋白胆固醇（low-density lipoprotein cholesterol, LDL-C）均显著降低，高密度脂蛋白（high-density lipoprotein

cholesterol, HDL-C）显著升高（P＜0.05），与对照组治疗后相比，观察组治疗后的 FBG、FINS、Homa IR、TC、TG、LDL-C 均较低，

HDL-C较高（P＜0.05）。治疗后 vaspin和 leptin均显著降低（P＜0.05），且观察组治疗后的 vaspin和 leptin的表达水平较低（P＜0.05）。两

组患者不良反应总发生率无统计学差异（P＞0.05）。结论：益气健脾方联合复方左炔诺孕酮可有效提高对 PCOS的临床疗效，改善

患者的激素水平及糖脂代谢指标，降低血清 vaspin和 leptin的水平，且不增加不良反应发生率。
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Effect of Yiqi Jianpi Recipe Combined with Compound Levonorgestrel
on the Expressions of Vaspin and Leptin in the Treatment of Polycystic

Ovary Syndrome*

To investigate the effect of Yiqi Jianpi Recipe combined with compound levonorgestrel on the expressions

of vaspin and leptin in the treatment of polycystic ovary syndrome(PCOS). 80 patients with PCOS admitted to our hospital from

February 2019 to April 2020 were randomly divived into the control group and observation group, with 40 cases each group. The control

group was treated with compound levonorgestrel tablets, and the observation group was treated with Yiqi Jianpi Recipe combined with

compound levonorgestrel tablets, the clinical efficacy of two groups were compared after 3 menstrual cycles' treatments. The hormone

levels, glucose and lipid metabolism indexes, serum vaspin and leptin of two groups were detected before and after the treatment. The ad-

verse reactions of all patients were recorded during the treatment. The total efficacy rate of observation group was higher than

control group(P＜0.05). The expression levels of T, LH and LH/FSH of two groups were significantly decreased after the treatment(P＜
0.05), and the observation group was lower compared with control group (P＜0.05). After the treatment, the FBG, FINS, Homa IR, TC,
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TG and LDL-C of two groups were decreased while HDL-C were increased (P＜0.05), as compared with control group, the FBG, FINS,

Homa IR, TC, TG and LDL-C of observation group were lower while HDL-C was higher (P＜0.05). The serum vaspin and leptin of two

groups were decreased after the treatment (P＜0.05), and the observation group was lower comparing with control group (P＜0.05). The

incidence of adverse reactions of two groups had no significant difference (P＞0.05). Yiqi Jianpi Recipe combined with

compound levonorgestrel could further increase the curative effect in the treatment of PCOS, the hormone levels and indexes of glucose

and lipid metabolism were improved, the serum vaspin and leptin were decreased, and the incidence of adverse reactions were not in-

creased.

Yiqi Jianpi Recipe; Compound levonorgestrel; Polycystic ovary syndrome; Vaspin; Leptin

前言

多囊卵巢综合征（polycystic ovary syndrome，PCOS）是育龄

妇女常见的一种内分泌疾病，其发病率约为 8 %~13 %[1]，由于

下丘脑 -垂体 -卵巢功能的紊乱，常表现为少排卵或无排卵、高

雄激素血症等临床表征[2,3]，且可导致不孕、肥胖、代谢综合征、

心血管疾病及心理障碍等[4]。PCOS的发病机制尚不清楚，生理

病理学的研究表明，其与炎症反应、血管内皮损伤、氧化应激及

遗传因素等均密切相关[5,6]。口服短效避孕药、糖皮质类固醇及

促排卵药等为临床治疗 PCOS的一线用药[7]。复方左炔诺孕酮

为左炔诺孕酮和炔雌醇的复方制剂，为全合成强效孕激素，临

床主要用作短效避孕，也可用于痛经、月经不调等的治疗[8]。中

医药的整体观和辨证论治的研究认为，PCOS的发生发展与

肝、肾、脾三脏的功能失调有关，故中医药在治疗 PCOS方面主

要以补肾阴阳、疏肝行气和扶脾益气为主[9]。内脏脂肪组织来源

的 vaspin和 leptin是最新发现的与肥胖、机体糖脂代谢异常密

切相关的脂肪因子 [10]，多项研究 [11-13]表明，vaspin 和 leptin 在

PCOS患者体内呈现高表达，且与肥胖、胰岛素抵抗和糖脂代

谢相关。故本研究采用益气健脾方联合复方左炔诺孕酮用于

PCOS的治疗，观察其临床疗效及对 vaspin和 leptin的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2019 年 2 月至 2020 年 4 月期间我院收治的 80 例

PCOS患者，采用随机数字表法分为对照组和观察组，每组 40

例。对照组年龄 25~38岁，平均（31.41± 4.83）岁，BMI（23.38±

1.86）kg/m2，不孕病程 2~6年，平均（3.98± 0.65）年；观察组年龄

24~36岁，平均（30.19± 4.23）岁，BMI（23.96± 2.11）kg/m2，不孕

病程 2~6年，平均（3.89± 0.47）年。两组患者以上一般资料均无

统计学差异（P＞0.05），具有可比性。本研究经我院伦理委员会

审批通过，所有受试者均自愿参与并签署知情同意书。

1.2 纳入及排除标准

纳入标准：（1）参照《多囊卵巢综合征诊疗指南》[14]的相关

标准确诊为 PCOS：超声检查呈现卵巢增大、多囊样改变，稀发

排卵或无排卵，高雄性激素表现或高雄血症；（2）无其他内科合

并症；（3）自愿参与本项研究，并签署知情同意书。排除标准：

（1）合并其他不孕因素者；（2）3个月内使用过同类药物或接受

过激素治疗者；（3）严重心肺肝肾功能不全者；（4）对研究用药

过敏者；（5）患有严重精神疾病者。

1.3 治疗方法

两组患者均给予调节饮食、适量运动、戒烟戒酒、减重等非

药物基础治疗。

对照组给予复方左炔诺孕酮片（华润紫竹药业有限公司，

国药准字 H11020047）进行治疗：于月经周期的第 1 d 开始口

服标有相同日期的淡黄色药片，每日一片，按箭头所示方向顺

序服用，依次服完 21片淡黄色药片后再服用 7片淡粉色药片，

服完所有 28片后继续服用新的一盒药片，仍按上述顺序依次

服完，总共服用 3个月经周期。

观察组在对照组的基础上加服益气健脾方：该汤剂基本组

成如下，黄芪 30 g、党参 15 g、白术 12 g、当归 15 g、茯苓 12 g、

白扁豆 12 g、陈皮 9 g、甘草 6 g（以上中药材均购自江苏省医药

有限公司，符合 2015版中国药典的质量标准），并根据患者具

体病情辩证加减，加水煎服，自月经周期开始第 5 d起，每天一

剂，分两次服完，共治疗 3个月经周期后评价两组患者的疗效。

1.4 疗效评价

根据《中药新药临床研究指导原则》[15]评价两组患者治疗

后的临床疗效：（1）显效：患者排卵不畅基本消失、月经末期的

月经量明显减少；（2）有效：主要临床症状有所缓解、主要指标

有所改善；（3）无效：主要临床症状无改善甚至加重。总有效率

=（显效 +有效）/总病例数× 100 %。

1.5 观察指标

1.5.1 激素水平 分别于治疗前后采集两组患者空腹静脉

血，采用放射免疫法测定血清 T、LH和 FSH的水平，并计算

LH/FSH的比值。

1.5.2 糖脂代谢指标 分别于治疗前后采集两组患者空腹静

脉血，采用葡萄糖氧化酶法测定 FBG，采用化学发光法测定

FINS值，并按以下公式计算胰岛素抵抗指数：Homa IR=FBS×

FINS/22.5。采用全自动生化仪检测 TC、TG、LDL-C和 HDL-C

的表达水平。

1.5.3 血清 vaspin和 leptin的水平 分别于治疗前后采集两

组患者空腹静脉血，采用酶联免疫吸附法检测血清中 vaspin和

leptin的表达水平。

1.6 安全性评价

观察并记录试验过程中两组患者发生的不良反应的情况。

1.7 统计学方法

采用 SPSS 22.0，计数资料以率（%）表示，采用 x2检验；计
量资料以（x± s）表示，采用配对 t检验或独立 t检验，P＜0.05

表示有统计学差异。
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Index Time Control group（n=40） Observation group（n=40）

FBG(mmol/L)
Pretherapy 8.52± 1.98 8.33± 1.87

Post-treatment 7.33± 1.78* 6.44± 1.84*#

FINS(mIU/L)
Pretherapy 12.22± 1.84 12.36± 1.98

Post-treatment 7.48± 0.88* 6.43± 0.57*#

Homa IR
Pretherapy 4.62± 1.84 4.57± 1.98

Post-treatment 2.43± 0.88* 1.84± 0.57*#

TC(mmol/L)
Pretherapy 6.33± 0.78 6.23± 0.62

Post-treatment 4.78± 0.58* 4.42± 0.54*#

TG(mmol/L)
Pretherapy 2.25± 0.82 2.34± 0.63

Post-treatment 1.32± 0.32* 1.14± 0.26*#

LDL-C(mmol/L)
Pretherapy 3.45± 0.83 3.52± 0.79

Post-treatment 2.98± 0.44* 2.72± 0.36*#

HDL-C(mmol/L)
Pretherapy 1.60± 0.18 1.63± 0.21

Post-treatment 2.17± 0.31* 2.41± 0.26*#

2 结果

2.1 疗效比较

对照组总有效率为 80.00 %，观察组总有效率为 95.00 %，

两组相比具有统计学差异（P＜0.05），见表 1。

Note: *P＜0.05 vs control group.

表 1 两组患者疗效比较[例(%)]

Table 1 Comparisons of efficacy between two groups[n(%)]

Groups n Excellence Effective Invalid Total effective rate

Control group 40 17 15 8 32(80.00)

Observation group 40 25 13 2 38(95.00)*

2.2 激素水平比较

治疗前两组的 T、LH、FSH 和 LH/FSH 均无统计学差异

（P＞0.05）；治疗后两组的 T、LH和 LH/FSH均显著降低（P＜

0.05），FSH无明显变化（P＞0.05）；治疗后观察组的 T、LH和

LH/FSH降低较为明显（P＜0.05），见表 2。

Note: *P＜0.05 vs intragroup pretherapy; #P＜0.05 vs control group post-treatment.

表 2 两组患者激素水平对比（x± s）
Table 2 Comparison of hormone levels of two groups（x± s）

Groups
T(nmol/L) LH(IU/L) FSH(IU/L) LH/FSH

Pretherapy Post-treatment Pretherapy Post-treatment Pretherapy Post-treatment Pretherapy Post-treatment

Control group

（n=40）
2.95± 0.18 1.83± 0.15* 15.68± 1.54 8.03± 0.88* 5.32± 0.84 5.43± 0.58 2.95± 0.64 1.48± 0.32*

Observation

group（n=40）
2.93± 0.17 1.75± 0.11*# 15.49± 1.43 7.24± 0.64*# 5.35± 0.98 5.49± 0.57 2.90± 0.73 1.32± 0.30*#

2.3 糖脂代谢相关指标比较

治疗前两组糖脂代谢的各项指标均无统计学差异（P＞0.05）；
治疗后两组的 FBG、FINS、Homa IR、TC、TG、LDL-C均显著降

低，HDL-C显著升高（P＜0.05）；且观察组治疗后上述指标的变

化均优于对照组（P＜0.05），见表 3。

表 3 两组患者糖脂代谢指标的表达水平比较（x± s）

Table 3 Comparison of expression levels of glucose and lipid metabolism indexes of two groups（x± s）

2.4 血清 vaspin和 leptin表达水平的比较

治疗前两组血清 vaspin和 leptin的表达水平均无统计学

差异（P＞0.05）；治疗后 vaspin和 leptin均显著降低（P＜0.05）；

与对照组治疗后相比，观察组治疗后的 vaspin和 leptin的表达

水平较低（P＜0.05），见表 4。

2.5 不良反应比较

对照组不良反应总发生率为 12.50 %，观察组总发生率为

17.50 %，两组相比无统计学差异（P＞0.05），见表 5。
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表 4 两组患者血清 vaspin和 leptin的表达水平比较（x± s）
Table 4 Comparison of expression levels of serum vaspin and leptin of two groups（x± s）

Groups
Vaspin(mg/mL) Leptin(ng/L)

Pretherapy Post-treatment Pretherapy Post-treatment

Control group（n=40） 0.61± 0.18 0.35± 0.06* 12.65± 2.82 8.52± 1.32*

Observation group（n=40） 0.63± 0.17 0.30± 0.05*# 12.54± 2.63 6.34± 1.26*#

3 讨论

PCOS是一种生殖内分泌失调和糖脂代谢异常共存的内

分泌紊乱综合征，严重影响育龄期女性的生殖、代谢和心理健

康[16]。已有多项研究表明，口服短效避孕药对 PCOS疗效确切[17]。

复方左炔诺孕酮为含有左炔诺孕酮和炔雌醇的全合成强效孕

激素，其中左炔诺孕酮具有较强的孕激素活性和抗雄激素作

用，而炔雌醇可增加性激素结合球蛋白的分泌，从而降低血清

中游离睾酮的水平，因此该复方制剂同时具备调节月经、改善

宫颈黏液稠度、抑制子宫内膜增生、预防子宫内膜癌等作用[18]。

黄晓梅[19]的研究结果显示，复方左炔诺孕酮联合二甲双胍用于

PCOS的治疗可产生协同作用，可有效改善患者体内的激素失

调情况，降低血糖水平和减轻患者体重，且两药联用未见明显

不良反应。莎巴艾提[20]的研究也表明，应用复方左炔诺孕酮联

合二甲双胍治疗 PCOS之后，患者性激素水平、胰岛素水平等

临床指标均得以显著改善，同时排卵率及妊娠率均有所提高。

胡春[21]联合达英 -35和妈富隆用于 PCOS的治疗，取得了良好

的疗效，患者高雄血症和卵泡发育明显改善。

传统中医理论认为，PCOS属 "月经后期、闭经、不孕，癥瘕

"等范畴，治疗以补肾扶脾、益气补血为主[22]。脾为气血生化之

源、气机升降之枢纽，一旦功能失调，人体将表现为气虚血瘀、

正气亏虚、脏腑不调等。秉持 "扶正祛邪 "的准则，本研究选用

益气健脾方进行治疗，该方中黄芪益气固表，为本方中的君药；

党参、白术苦温健脾燥湿，为臣药；当归补血，陈皮理气，茯苓和

白扁豆甘淡健脾渗湿，同时茯苓和白术合用，健脾除湿功效更

强，以上四味共作佐药；甘草为本方中的使药，中和诸药，共同

起到补益气血、扶正固本、健脾益胃、调理脏腑等功效[23,24]，此方

肝、脾、肾三脏同调，以达标本兼治之功。张利梅等[25]的研究认

为，脾主运化，脾是后天之本，滋养肾精、通达冲任，是月经及生

殖功能正常的前提。王贵霞等[26]也认为，补血调经是治疗 PCOS

的基本原则，补肾健脾、燥湿化痰、益气活血为治疗 PCOS的基

本大法。本研究中，两组患者经治疗后均取得了良好的疗效，且

观察组总有效率更高，提示益气健脾方有助于进一步提高复方

左炔诺孕酮对 PCOS的疗效。本研究与徐雅文[27]的研究类似，

该学者发现益气健脾化痰方联合西药治疗多囊卵巢综合征脾

虚痰阻证治疗总有效率 90.00 %，显著高于对照组纯西医治疗

的总有效率 73.33 %，分析其原因为益气健脾方通过发挥补益

气血、扶正固本、健脾益胃、调理脏腑，从而增加了患者的疗效。

PCOS患者常呈现高雄性激素、高 LH/FSH比率的基本生理特

点[28]，由于下丘脑 -垂体 -卵巢功能的紊乱，垂体分泌 LH 过

多，引发卵巢分泌大量的雄性激素，从而导致卵泡发育异常，无

优势卵泡形成；长时间无周期性的、高表达的 LH又可抑制

FSH的分泌，导致 LH/FSH比例增大，形成高雄性激素和无排

卵的恶性循环 [29]。本研究中，治疗后两组患者的 T、LH 和

LH/FSH均显著降低，且观察组下降较为明显，与杜鹃[30]的研究

类似，采用健脾祛湿方联合决雌醇环丙孕酮片治疗脾虚湿盛型

多囊卵巢综合征，发现中西医结合治疗组的血清 LH,T水平及

LH/FSH比值均较治疗前降低，但治疗后与纯西医治疗组 FSH，

LH，T水平及 LH/FSH比值无统计学意义，提示两组治疗方案

均对 PCOS产生了良好的疗效，且益气健脾方联合复方左炔诺

孕酮的疗效更为显著。

Vaspin是与丝氨酸抑制剂超家族相似的脂肪因子，参与机

体糖脂代谢，具有胰岛素增敏作用，与胰岛素敏感性及肥胖等

相关[31]。有研究表明，PCOS患者血清 vaspin水平的升高可能是

机体应对糖脂代谢异常和胰岛素抵抗所产生的的代偿性反

应 [32]。Leptin是由脂肪组织分泌产生的蛋白质类激素，进入体

循环后将参与糖脂及能量代谢，促进脂肪的合成，并抑制脂肪

的分解，同时还可抑制雄性激素向雌二醇（estradiol,E2）转化，

从而引发高雄血症，并进一步延缓颗粒细胞向成熟卵细胞的分

化进程，从而抑制优势卵泡的发育和形成[33]。此外，leptin与胰

岛素之间还存在双向调节作用。正常生理状态下，leptin可抑制

胰岛素的分泌，而胰岛素又可刺激 leptin的释放；但在病理状

态下，机体对 leptin敏感性降低，引起对胰岛素分泌抑制作用

的减弱，从而引发高胰岛素血症[34]。在本研究中，两组 PCOS患

者经治疗后糖脂代谢各项指标均显著改善，同时 vaspin和 lep-

tin的表达水平均显著降低，且观察组降低水平较明显，目前国

内外还没有通过观察益气健脾方联合复方左炔诺孕酮治疗

PCOS的糖脂代谢异常及胰岛素抵抗的观察，但是其他中药也

就也证实了此结果，如李虹[35]采用毓麟珠汤加减联合二甲双胍

对多囊卵巢综合征发现治疗后联合组 Leptin较单纯西药组明

显降低，说明联合中药治疗，能显著的纠正 PCOS患者机体的

激素紊乱。李延晖[36]等学者也发现自拟调经汤治疗肾虚痰湿型

多囊卵巢综合征，发现观察组糖脂代谢指标水平均显著低于常

规的炔雌醇环丙孕酮片 +二甲双胍片治疗。提示益气健脾方和

Note: *P＞0.05 vs control group.

表 5 两组不良反应对比[例(%)]

Table 5 Comparison of adverse reactions of two groups[n(%)]

Groups n Irritability Headache Feel sick and vomit Diarrhoea Total incidence

Control group 40 1(2.50) 2(5.00) 1(2.50) 1(2.50) 5(12.50)

Observation group 40 2(5.00) 2(5.00) 2(5.00) 1(2.50) 7(17.50)*
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复方左炔诺孕酮可有效改善机体的糖脂代谢异常及胰岛素抵

抗状况，从而对 PCOS起到良好的治疗效果。

综上，益气健脾方联合复方左炔诺孕酮可有效提高对

PCOS的临床疗效，改善患者的激素水平及糖脂代谢指标，降

低血清 vaspin和 leptin的水平，且不增加不良反应发生率，值

得临床推广。
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