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二甲双胍联合炔雌醇环丙孕酮片治疗对多囊卵巢综合征患者临床
疗效及糖脂代谢的影响 *
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摘要 目的：研究二甲双胍联合炔雌醇环丙孕酮片治疗多囊卵巢综合征（polycystic ovarian syndrome，PCOS）患者的临床疗效及对

患者糖脂代谢的影响。方法：选取 2018年 1月 ~2020年 12月在我院接受治疗的 60例 PCOS患者作为研究对象，随机数表法均

分为对照组和研究组：对照组患者接受炔雌醇环丙孕酮片治疗，而研究组患者接受二甲双胍联合炔雌醇环丙孕酮片治疗。比较两

组患者治疗后排卵和妊娠情况，并比较治疗前后性激素水平和糖脂代谢的变化。结果：研究组治疗总有效率为 83.33%，显著高于

对照组 63.33%的治疗总有效率（P<0.05）。治疗前，两组患者血清卵泡刺激素（Follicle Stimulating Hormone, FSH）、黄体生成素
（Luteinizing hormone, LH）、雌二醇（Estradiol, E2）、睾酮（Testosterone, T）等性激素水平，空腹血糖（fasting plasma glucose, FPG）、空

腹胰岛素（Fasting serum lisulin, FINS）、口服葡萄糖耐量试验（oral glucose tolerance test, OGTT）2 h血糖和胰岛素等糖代谢指标以

及甘油三酯（Triglycerides, TG）、胆固醇（Total cholesterol, TC）、高密度脂蛋白（High density lipoprotein, HDL）和低密度脂蛋白

（Low density lipoprotein, LDL）等脂代谢指标脂代谢指标比较均无显著差异（P>0.05）；治疗后，所有患者血清 FSH、LH、T、E2、TG、

LDL、TC、FPG、FINS、OGTT 2h PG和 OGTT 2h INS均较治疗前显著降低（P<0.05），而 HDL较治疗前升高（P<0.05）；研究组患者
治疗后血清 FSH、LH、T、E2、TG、LDL、TC、FPG、FINS、OGTT 2h PG和 OGTT 2h INS均较显著低于对照组患者（P<0.05），而 HDL

显著高于对照组患者（P<0.05）。结论：二甲双胍联合炔雌醇环丙孕酮片治疗多囊卵巢综合征临床效果显著，可有效改善患者糖脂
代谢水平。
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The Effect of Metformin Combined with Ethinyl Estradiol and Cyproterone
Tablets on the Clinical Efficacy and Glucose and Lipid Metabolism

in Patients with Polycystic Ovary Syndrome*

To study the clinical efficacy of metformin combined with ethinyl estradiol and cyproterone tablets in the

treatment of patients with polycystic ovary syndrome (PCOS) and its effect on the glucose and lipid metabolism of patients. 60

PCOS patients who were treated in our hospital from January 2018 to December 2020 were selected as the research objects. They were

divided into the control group and the study group according to the random number table: the control group received ethinyl estradiol and

cyproterone tablets, while the study group received metformin combined with ethinyl estradiol and cyproterone tablets. The ovulation and

pregnancy status of the two groups of patients after treatment were compared, and the changes of sex hormone levels and glucose and

lipid metabolism before and after treatment were compared. The total effective rate of treatment in the research group was

83.33%, which was significantly higher than the total effective rate of 36.67% in the control group (P<0.05). Before treatment, the two
groups of patients had serum FSH, LH, E2 and testosterone levels, fasting blood glucose, fasting insulin, oral glucose tolerance test 2 h

blood glucose and insulin and other glucose metabolism Indexes, as well as, TG, TC, HDL and LDL lipid metabolism indexes were not

significantly different (P>0.05); after treatment, all patients Serum FSH, LH, T, E2, TG, LDL, TC, FPG, FINS, OGTT 2h PG and OGTT 2h

INS were significantly lower than before treatment (P<0.05), while HDL was higher than before treatment (P<0.05) The serum FSH, LH,

T, E2, TG, LDL, TC, FPG, FINS, OGTT 2h PG and OGTT 2h INS of the study group after treatment were significantly lower than those

of the control group (P<0.05), while HDL was significantly higher In the control group (P<0.05). Metformin combined with

ethinyl estradiol and cyproterone tablets has a significant clinical effect in the treatment of polycystic ovary syndrome, which can effec-

tively improve the level of glucose and lipid metabolism in patients.
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前言

PCOS是育龄女性常见的内分泌及代谢异常所致的疾病，

发病率较高约为 5%-10%，主要发病原因与遗传因素、工作压

力大及环境因素有关[1-3]。PCOS患者的临床表现主要为月经紊

乱、多毛、肥胖、女性型脱发以及不孕等，同时部分患者并发胰

岛素抵抗、脂代谢异常以及高血压等[4,5]。研究表明，约 50%-70%

的 PCOS患者存在不同程度的胰岛素抵抗，而此部分患者发病

2型糖尿病的几率是正常人群的 5-10倍[6,7]。此外，研究还证实，

胰岛素抵抗是 PCOS疾病发生和发展的关键病理学基础，在

PCOS的发展过程中发挥重要作用[8-10]。因此，在 PCOS患者的

治疗中应当考虑加入治疗胰岛素抵抗的药物。

炔雌醇环丙孕酮片是一种口服避孕药，在临床上常被用于

治疗女性雄性激素依懒性疾病；由于高雄激素血症是 PCOS患

者主要临床特征，所以炔雌醇环丙孕酮片也常被用于治疗

PCOS，但研究发现单独使用该药物治疗 PCOS的效果欠佳[11,12]。

二甲双胍是一种治疗 2型糖尿病、增强胰岛素敏感性的药物，

对改善胰岛素抵抗和糖脂代谢具有显著功效[13,14]。因此，本研究

设计研究二甲双胍联合炔雌醇环丙孕酮片治疗多囊卵巢综合

征患者的临床疗效，并进一步分析联合用药对 PCOS患者糖脂

代谢的影响。

1 资料与方法

1.1 研究对象

选择 2018年 1月到 2020年 12月在我院接受治疗的 60

例 PCOS患者。纳入标准：第一，临床确诊为 POCS患者；第二，

患者临床资料完整，治疗依从性较好，完成本次研究；第三，参

加本研究前未 3个月未服用激素类和对糖脂代谢有影响的药

物；第四，患者均已婚；第五：对本次研究知情，并签订知情同意

书。排除标准：第一，对本研究药物有过敏病史；第二，合并甲状

腺疾病或其他组织器官功能障碍；第三，合并精神疾病；第四，

卵巢早衰；第五，未完整完成本研究治疗方案。对照组患者年龄

20-35 岁，平均年龄（25.8± 7.2）岁，身体质量指数 (Body Mass

Index, BMI) 18.3-26.5 kg/m2；研究组患者年龄 20-35岁，平均年

龄（26.1± 7.5）岁，BMI 18.0-26.3 kg/m2。两组患者一般资料差异

无统计学意义（P＞0.05）。

1.2 治疗方法

两组患者分别在月经第五天口服炔雌醇环丙孕酮片（国药

准字 J2040114，德国 Bayer Weimar GmbH und CO.KG），1片 /

天，连续服用 21天为一个治疗周期。研究组患者同时口服二甲

双胍（国药准字 H2000023371，中美上海施贵宝制药有限公

司），1片 /次，2次 /天，从月经第 5天开始连续服用 21天为一

个治疗周期。两组患者均治疗 3个周期。

1.3 观察指标

1.3.1 临床疗效 所有患者均在治疗 3个周期后，参考王金英

等人[15]的研究评估临床疗效，即临床疗效分为显效、有效和无

效，总治疗有效率 =（显效 +有效）/总病例数× 100%。

1.3.2 血清学指标 两组患者分别在治疗前和治疗后取静脉

血 5-10 mL，室温离心（1500 rpm，10分钟）以收集血清，比较两

组患者 FSH、LH、E2、T、FPG、FINS、OGTT、2h血糖和胰岛素等

糖代谢指标，以及 TG、TC、HDL、LDL等脂代谢指标。

1.4 统计学分析

通过 SPSS20.0软件对数据进行分析，以（均值± 标准差）

表示计量资料，t 检验比较两组间差异；以率（%）表示计数资

料，卡方检验比较两组间差异，检验水准 琢=0.05。

2 结果

2.1 临床治疗疗效比较

研究组治疗总有效率显著高于对照组（P<0.05）。

表 1 临床治疗疗效比较（n,%）

Table 1 Comparison of clinical treatment(n,%)

Groups n Markedly effective Effective Invalid
Total effective rate

(n,%)

Control 30 6 13 11 63.33

Research 30 13 12 5 83.33

x2 8.154

P <0.001

2.2 性激素水平比较

治疗前，两组患者血清性激素水平比较均无显著差异

（P>0.05）。两组患者治疗后血清性激素 FSH、LH、T和 E2水平

均较治疗前降低，而研究组患者治疗后以上指标水平均显著低

于对照组患者（P<0.05）。具体如表 2所示。

2.3 脂代谢水平比较

治疗前，两组患者血清 TG、HDL、LDL和 TC水平比较均

无显著差异（P>0.05）。两组患者治疗后血清 TG、LDL和 TC水

平均较治疗前降低，而 HDL较治疗前升高；治疗后，研究组患

者治疗后血清 TG、LDL 和 TC 水平均低于对照组患者，而

HDL高于对照组患者，差异均显著具有统计学意义（P<0.05）。
具体如表 3所示。
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Note: Compared with before treatment, *P<0.05.

2.4 糖代谢水平比较

治疗前，两组患者 FPG、FINS、OGTT 2h PG和 OGTT 2h

INS水平比较均无显著差异（P>0.05）。两组患者治疗后 FPG、

FINS、OGTT 2h PG和 OGTT 2h INS水平均较治疗前降低，而

研究组患者治疗后 FPG、FINS、OGTT 2h PG和 OGTT 2h INS

水平均显著低于对照组患者（P<0.05）。具体如表 4所示。

表 2 性激素水平比较

Table 2 Comparison of sex hormone levels

Groups n FSH (IU/L) LH (IU/L) T (ng/mL) E2 (ng/L)

Before treatment

Control 30 9.69± 1.88 11.68± 6.02 0.86± 0.06 74.72± 13.32

Research 30 9.35± 2.03 11.32± 6.52 0.86± 0.07 74.68± 15.32

t 2.602 0.992 0.000 0.241

P 0.215 0.331 1.000 0.627

After treatment

Control 30 8.32± 2.13* 6.89± 2.41* 0.74± 0.07* 65.38± 9.01*

Research 30 7.69± 1.58* 3.68± 1.02* 0.58± 0.06* 56.72± 10.32*

t 6.827 9.264 9.505 8.691

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

Note: Compared with before treatment, *P<0.05.

表 3 脂代谢水平比较

Table 3 Comparison of lipid metabolism levels

Groups n TG (mmol/L) HDL (mmol/L) LDL (mmol/L) TC (mmol/L)

Before treatment

Control 30 1.72± 0.92 1.45± 0.18 2.99± 0.42 5.32± 0.54

Research 30 1.75± 0.95 1.41± 0.23 3.03± 0.45 5.30± 0.54

t 0.326 0.721 0.505 0.624

P 0.532 0.234 0.418 0.505

After treatment

Control 30 1.18± 0.56* 1.53± 0.23* 2.24± 0.42* 4.36± 0.48*

Research 30 0.83± 0.25* 1.63± 0.31* 1.92± 0.34* 3.72± 0.42*

t 6.302 4.328 6.725 7.138

P <0.001 0.041 <0.001 <0.001

Note: Compared with before treatment, *P<0.05.

表 4 糖代谢水平比较

Table 4 Comparison of glucose metabolism levels

Groups n FPG (mmol/L) FINS (滋U/L)
OGTT 2h

PG (mmol/L) INS (滋U/mL)

Before treatment

Control 30 4.64± 0.68 15.25± 6.05 8.12± 3.01 89.32± 32.25

Research 30 4.68± 0.72 15.63± 5.98 8.12± 3.36 89.69± 7.85

t 1.325 0.927 0.685 0.728

P 0.082 0.121 0.407 0.621

After treatment

Control 30 4.89± 0.42* 8.92± 3.12* 6.77± 2.51* 54.32± 17.23*

Research 30 5.03± 0.32* 4.97± 1.23* 5.69± 0.62* 32.39± 10.26*

t 8.924 6.685 6.034 16.204

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
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3 讨论

多囊卵巢综合征又被称为 Stein-Leventhal综合征，是一种

生育年龄段女性最常见的内分泌代谢性疾病，雄激素过高是其

主要的临床表现，患者多出现持续性不排卵和卵巢出现多囊性

改变，临床表现为多毛、闭经、月经失调及不孕，严重影响患者

生活质量[1-3]。此外，由于 PCOS疾病对患者本身代谢影响较大，

因此 PCOS患者常并发多种代谢性疾病，如胰岛素抵抗、糖尿

病、高脂血症、高胰岛素血症以及心脑血管疾病等糖脂代谢异

常类疾病[16-18]。目前复合口服避孕药、二甲双胍、吡格列酮和低

剂量螺内酯等药物通过降低体内雄激素水平来帮助提高妊娠

率。值得注意的是，PCOS是异质性的，高雄激素血症并不是唯

一的致病因素。肥胖和胰岛素抵抗会加重雄激素过多症的症

状，形成恶性循环，促进多囊卵巢综合征的发展。尽管进行了大

量研究，但 PCOS的确切致病机制仍不确定，另外我国缺乏全

国范围内的大样本、多中心的关于 PCOS的研究调查，因此临

床治疗也多以对症治疗为主[19,20]。

本研究发现，与仅接受炔雌醇环丙孕酮片单独治疗的对照

组患者相比，接受二甲双胍联合炔雌醇环丙孕酮片治疗的研究

组PCOS患者临床总治疗有效率显著增高（P＜0.05），并且研究

组患者治疗后性激素水平也高于对照组患者（P＜0.05），该结

果与李雪丽[15]的研究结果类似，其研究发现，接受二甲双胍联

合醋酸环丙孕酮的 35例试验组 PCOS患者临床治疗总有效率

为 82.9 %，显著高于仅接受复方醋酸环丙孕酮治疗的 35例对

照组 PCOS患者 68.6 %的临床治疗总有效率，并且治疗后试验

组患者性激素水平高于对照组患者。另外，罗军[21]等研究发现二

甲双胍联合复方醋酸环丙孕酮治疗多囊卵巢综合征能够显著

改善患者胰岛素抵抗及性激素水平，与本研究中相关结果一致。

高雄性激素血症是 PCOS 的主要临床特征，同时也在

PCOS发生发展过程中发挥重要作用：一方面，患者体内雄性

激素过高会抑制卵泡的成熟，进而导致其不能发育成成熟优势

卵泡，最终引起卵巢出现多囊性改变[22-24]；另一方面，高雄性激

素水平也会引起下丘脑 -卵巢轴调节功能紊乱，进而引起雄性

激素升高，形成恶性循环[25,26]。而高胰岛素血症是引起高雄性激

素血症的主要原因，研究表明，PCOS患者由于内分泌代谢失

调而导致糖代谢紊乱是造成体内胰岛素含量升高的主要原

因[6,7]。二甲双胍是胰岛素增敏剂，可以增强人体组织器官对胰

岛素的敏感性，通过缓解胰岛素抵抗而减轻 PCOS患者并发的

高胰岛素血症病情，进而缓解 PCOS患者病情[8-10]。

本研究发现，研究组患者治疗后 FPG、FINS、OGTT 2h PG

和 OGTT 2h INS水平均较低于对照组患者（P<0.05），这表明使
用二甲双胍进行治疗的研究组患者糖代谢水平改善程度显著

优于对照组患者，这与张彩宇等人[27]的研究结果类似，该研究

发现，与单独使用炔雌醇环丙孕酮片治疗相比，使用二甲双胍

与炔雌醇环丙孕酮片联用治疗 PCOS患者稳态胰岛素评价指

数和胰岛素分泌指数更低。与本次研究不同的是张彩宇等人[27]

等人的研究仅使用稳态胰岛素评价指数和胰岛素分泌指数两

个指标评估患者糖代谢水平，而本次研究使用 FPG、FINS、

OGTT 2h PG和 OGTT 2h INS等多项指标评估糖代谢，相比而

言本研究对 PCOS患者糖代谢指标的评价更加全面可靠。

此外，PCOS患者常存在脂代谢异常，这也与患者并发胰

岛素抵抗有关[28]。PCOS患者胰岛素敏感性下降导致胰岛素的

抗脂肪分解能力下降，继而引起脂肪分解增加，最终表现为外

周血 TG、LDL和 TC含量增加，而 HDL含量降低[29-31]。本研究

发现，接受联合治疗的研究组患者治疗后血清 TG、LDL和 TC

含量下降程度优于对照组患者，HDL含量上升程度也高于对

照组患者，这与韦成厚[32]等人的研究结果一致，其结果表明：炔

雌醇环丙孕酮联合二甲双胍可改善 PCOS患者 TG、LDL、HDL

和 TC等脂代谢指标，趋势与本文研究一致。综上所述，二甲双

胍联合炔雌醇环丙孕酮片治疗多囊卵巢综合征临床效果显著，

可有效改善患者糖脂代谢水平。
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