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二甲双胍与炔雌醇环丙孕酮片联用对多囊卵巢综合征
患者相关激素分泌水平的影响鄢
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摘要：目的 观察并探讨二甲双胍（Met）与炔雌醇环丙孕酮片（达英 -35）合用对多囊卵巢综合征（PCOS）患

者相关激素分泌水平的影响。方法 选择 2011年 4月 -2015年 3月在该医院接受治疗的 PCOS患者 152例，

按照随机数字法将 152例患者分为观察组和对照组，每组 76例。对照组月经后 5d口服达英 -35治疗，观察组在

对照组基础上口服 Met治疗。对两组治疗前后性激素水平[促黄体生成素（LH）、促卵泡激素（FSH）、睾丸素

（TEST）]、稳态胰岛素评价指数（HOMA-IR）、胰岛素分泌指数（HOMA-β）进行比较，并评价综合疗效。结果

治疗前，两组 LH、FSH、TEST、HOMA-IR和HOMA-β比较，差异无有统计学意义（ >0.05）；治疗后，观察组LH、

FSH和 TEST水平低于对照组（ <0.05）；治疗后，观察组 HOMA-IR和 HOMA-β低于对照组（ <0.05）；观

察组总有效率为 94.7%（72/76），对照组为 76.3%（58/76），两组比较，差异有统计学意义（ <0.05）。结论 Met

与达英 -35联合治疗 PCOS可以明显改善内分泌和胰岛素抵抗，疗效显著，是治疗 PCOS的安全、有效方案。
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Impact of Metformin combination with Ethinylestradiol and
Cyproterone tablets on relevant hormone levels in

patients with PCOS鄢

Cai-yu Zhang1, Ai-qun Tao1, You-zhen Mo2
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Child Health Care Hospital of Anji, Anji, Zhejiang 313300, China)

Abstract: Objective To observe and explore the clinical effect of Metformin (Met) combination with
Ethinylestradiol and Cyproterone tablets (Diane -35) on relevant hormone levels in patients with polycystic
overy syndrome (PCOS). Methods Totally 152 PCOS patients who accepted drug treatment during April 2011
and March 2015 in our hospital were selected and divided into two groups accorded to the random number
method with 76 cases in each group. The control group was treated with oral Diane-35, while the observation
group was treated with oral Diane-35 and Met. Sex hormone (LH, FSH and TEST) levels, insulin resistance
index (HOMA-IR), insulin secretion index (HOMA-茁) before and after treatment were recorded and compared
between the two groups and were evaluated as integrated effect. Results The difference in LH, FSH, TEST,
HOMA-IR or HOMA-茁 was not statistically significant between both groups before treatment ( > 0.05). After
treatment LH, FSH, TEST, HOMA-IR and HOMA-茁 in the observation group were significantly lower than
those in the control group ( < 0.05). The total effective rate was 94.7% (72/76) in the observation group and
76.3% (58/76) in the control group; the difference was statistically significant ( < 0.05). Conclusions Met
combined with Diane-35 therapy can significantly improve endocrine function and IR in PCOS patients, and
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多囊卵巢综合征（polycystic ovary syndrome，

PCOS）是一种糖代谢紊乱与生殖功能障碍并存的内

分泌紊乱综合征，其主要临床表现为持续无排卵、

雄激素水平过高及胰岛素抵抗（insulin resistance，

IR）[1]。PCOS具有异质性、不能治愈及进行性发展等

特点，故形成一系列复杂多样的临床表现，包括座

疮、肥胖、多毛以及黑棘皮征等。研究表明，PCOS患

者多存在不同程度的高雄激素血症（Hyperandro-

genemia，HA）和 IR，HA与 IR不仅相互影响，形成恶

性循环，还能增加糖尿病、子宫内膜癌及心血管疾病

发生的风险，严重影响患者的生育功能和身心健康。

目前临床上多采用达英 -35治疗 PCOS，可以通过抑

制下丘脑 -垂体促黄体生成素（luteinizing hormone，

LH）分泌，而有效降低卵巢源性雄激素水平[2-3]，改善

HA症状，但也有可能加重高胰岛素血症。而二甲双

胍（Metformin，Met）作为双胍类降糖药，也是胰岛素

增敏剂，具有改善 IR和降低心血管疾病风险的作用，

两者联合具有广阔的前景。选择本院 2011年 4月 -

2015年 3月对 76例 PCOS患者给予Met联合达英-35

治疗，效果满意，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2011年 4月 -2015年 3月在本医院接受

治疗的 PCOS患者 152例。所有患者经激素测定和

超声相关检查确诊为 PCOS[4]。纳入标准：①符合中

华医学会妇产科学内分泌血组 2007 年制定的

PCOS诊断标准；②患者依从性好，能坚持完成本研

究；③试验前 3 个月未使用过任何激素、避孕药及

对胰岛素分泌有影响的药物；④患者病历资料完全，

经过医院伦理委员会批准，且知情同意。排除标准：

①排除相关药物过敏的患者；②排除合并先天性肾

上腺皮质增生、库欣氏综合征、甲状腺疾病等的患

者。将 152例患者随机分为观察组和对照组，每组

76例。观察组年龄 21～34岁，平均（26.2±5.3）岁；

体重指数（brain-machine interface，BMI）21.9～27.6

kg/m2，平均（24.2±2.6）kg/m2；已婚 36 例，未婚 40

例。对照组年龄 20～33岁，平均（25.7±5.7）岁；

BMI 21.4～27.5 kg/m2，平均（24.5±2.3）kg/m2；已婚

32例，未婚 44例。两组患者一般资料比较，差异无

统计学意义（ >0.05），具有可比性。

1.2 治疗方法

1.2.1 对照组 月经后 5 d开始口服达英 -35（德国

Schering GmbH & Co公司生产，国药准字 J20140114，

每片含醋酸环丙孕酮 2 mg，炔雌醇 0.035 mg），1片 /d，

连续服用 21 d后停药 7 d为 1个疗程，共 3个疗程。

1.2.2 观察组 达英 -35用法用量与对照组一致，

在此基础上口服二甲双胍（深圳市中联制药有限

公司，国药准字 H44024853）500 mg/次，3次 /d，共

12周。

1.3 观察指标与疗效标准

1.3.1 观察指标 对两组治疗前及治疗 3个月后性

激素[LH、促卵泡激素（follicle-stimulating hormone，

FSH）、睾丸素（Testosterone，TEST）]水平、稳态胰岛

素评价指数（homeostasis model assessment-insulin

resistance，HOMA-IR）、胰岛素分泌指数（homeostasis

model assessment beta，HOMA-β）进行比较，并评

价综合疗效。患者从月经或撤退性出血的第 2和 5

天清晨采空腹静脉血 5 ml，利用化学发光法（深圳新

产业生物医学股份有限公司提供仪器及试剂）测定

FSH、LH和 TEST。采取两组患者静脉血，利用美国

雅培公司生产的 Aeroset型号的全自动生化仪检测

空腹胰岛素（fasting serum lisulin，FINS）、空腹血糖

（fasting plasma glucose，FPG），利用稳态模型测定

HOMA-IR、HOMA-β。HOMA-IR=FINS×FPG/22.5；

HOMA-β=20×FINS/FPG-3.5。

1.3.2 疗效标准 ①治愈：临床症状消失，卵巢形态

和体积均恢复正常；②有效：临床症状得到明显的缓

解，卵巢形态和体积缩小幅度≥50%；③无效：治疗

后症状无明显改善，甚至加重。总有效率 =（治愈 +

有效）例数 /总例数×100%。

1.4 统计学方法

采用 SPSS 19.0统计软件进行数据分析，计量

资料以均数±标准差（x±s）表示，用 检验，计数资

料以率表示，用 χ2 检验， <0.05 为差异有统计

学意义。

2 结果

2.1 两组治疗前后 LH、FSH、TEST水平比较

治疗前，两组 LH、FSH、TEST水平比较，经 检验，

is thus a safe and effective treatment for PCOS.
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86· ·

PDF      pdfFactory Pro        www.fineprint.cn

http://www.fineprint.cn


第 9期 张彩宇，等：二甲双胍与炔雌醇环丙孕酮片联用对多囊卵巢综合征患者相关激素分泌水平的影响

差异无统计学意义（ >0.05）；治疗后，两组 LH、FSH

和 TEST水平比较，经 检验，差异有统计学意义（ =

3.744、6.729和 14.538， =0.000），观察组低于对照

组。见表 1。

2.2 两组治疗前后 HOMA-IR、HOMA-β比较

治疗前，两组 HOMA-IR、HOMA-β 比较，经

检验，差异无统计学意义（ >0.05）；治疗后，两组

HOMA-IR、HOMA-β 比较，经 检验，差异有统计

学意义（ =13.682 和 11.091， =0.000），观察组

HOMA-IR、HOMA-β低于对照组。见表 2。

2.3 两组患者总有效率比较

观察组总有效率为 94.7%（72/76），对照组为 76.3%

（58/76），经χ2检验，差异有统计学意义（χ2=10.416，

=0.008）。见表 3。

3 讨论

PCOS常发生于青春期或生育期，发病率为 5%～

10%，是全身性神经 -内分泌 -代谢网络失调的异质

综合征，具有异质性、不能治愈及进行性发展等特

点。研究表明，PCOS 患者多存在不同程度 HA 和

IR，HA 与 IR 不仅相互影响，形成恶性循环 [5]，还能

增加糖尿病、子宫内膜癌及心血管疾病发生的风险，

严重影响患者的生育功能和身心健康。降低胰岛素

水平及雄激素水平，改善患者内分泌和代谢紊乱状

态，促进排卵，提高排卵率，减少和预防并发症成为

PCOS治疗的关键[6-8]。目前，临床上多采用达英 -35

治疗 PCOS，可以通过抑制下丘脑 -垂体 LH分泌，而

有效降低卵巢源性雄激素水平，改善 HA症状，但也

有可能加重高胰岛素血症。Met作为双胍类降糖药，

也是胰岛素增敏剂，具有改善 IR和降低心血管疾病

风险的作用，两者联合具有广阔的前景。

本研究对 76例 PCOS患者采用 Met与达英-35

联合治疗，对另外 76 例 PCOS 患者仅单纯使用达

英-35。达英 -35为新型口服避孕药，主要成分为醋

酸环丙孕酮 2 mg、炔雌醇 0.035 mg。醋酸环丙孕酮

具有较强的孕激素活性，能负反馈的抑制 LH分泌，

从而使卵巢分泌的雄激素减少[9-10]，其中炔雌醇还可

以升高血中性激素结合蛋白（sex hormone binding

protein，SHBG）水平，从而降低激素的生物效应，进

而改善内分泌紊乱状态，建立规律的月经周期，改善

子宫内膜状态，提高受孕率。Met作为双胍类降糖

药，既可以增加对葡萄糖的摄取利用，延缓肠道对葡

萄糖的吸收，抑制糖异生并且促进糖的无氧酵解，从

而改善糖代谢，降低体重 [11-13]，又可以增加胰岛素敏

感性，抑制肝糖原异生和肝葡萄糖输出，纠正 IR，从

而降低高胰岛血症，调节血糖和血脂 [14-15]，进而控制

体重，改善月经周期及其临床症状，诱导排卵，促进

妊娠。本研究发现，Met与达英 -35联合治疗后，LH、

FSH及 TEST水平降低更为明显，即 Met引起的胰

岛素水平降低减轻胰岛素对 LH刺激，使 LH分泌得

到控制，从而控制性激素水平。Met联合达英 -35调

节月经周期，促进正常排卵，改善生殖内分泌、代谢

功能和多毛症状。本研究表明，经过连续 3个周期的

治疗，患者临床症状明显改善。

综上所述，Met 与达英 -35 联合治疗 PCOS 可

以明显改善内分泌和 IR，疗效显著，是治疗 PCOS的

安全、有效方案。

表 1 两组治疗前后 LH、FSH、TEST水平比较

（ =152，x±s）

组别 LH/（u/L） FSH/（u/L） TEST（/nmol/L）

治疗后 6.9±1.3 3.4±0.9 1.6±0.4

治疗后 8.4±2.1覮 5.5±1.7覮 3.3±0.6覮

值 3.744 6.729 14.538

值 0.000 0.000 0.000

观察组

治疗前 15.8±4.3 5.7±1.2 6.7±1.8

对照组

治疗前 16.2±4.1 5.6±1.3 6.4±2.0

注：覮与观察组治疗后比较， <0.05

表 2 两组治疗前后 HOMA-IR、HOMA-β比较

（ =152，x±s）

组别
HOMA-IR HOMA-β

治疗前 治疗前 治疗后

观察组 2.5±0.5 1.3±0.2 6.7±0.6 5.1±0.3

对照组 2.6±0.4 2.1±0.3 6.5±0.8 6.0±0.4

值 0.963 13.682 1.233 11.091

值 0.078 0.000 0.082 0.000

治疗后

表 3 两组患者总有效率比较 （ =152）

组别 痊愈 /例 有效 /例 无效 /例 总有效率 /%

观察组 58 14 4 94.7

对照组 34 24 18 76.3

χ2值 10.416

值 0.008
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