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吡格列酮二甲双胍片联合去氧孕烯炔雌醇片治疗
多囊卵巢综合征合并不孕患者的疗效观察*

乔顺 1， 任丹玉 2
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摘要 ： 目的　观察吡格列酮二甲双胍片联合去氧孕烯炔雌醇片治疗多囊卵巢综合征（PCOS）合并不孕患

者的疗效。方法　选取2022年5月—2024年10月在西安市人民医院就诊的83例PCOS合并不孕患者的病历资料，

根据治疗方法分为观察组（42例，在对照组的基础上采用吡格列酮二甲双胍片治疗）、对照组（41例，采用去氧

孕烯炔雌醇片治疗）。两组均治疗3个月。比较两组性激素水平［雌二醇（E2）、促黄体生成激素（LH）与促卵泡

生成激素（FSH）］、血清孕酮（SP）、临床疗效、卵巢体积、卵泡数、血清指标［血清可溶性晚期糖基化终末产

物受体 （sRAGE）、总抗氧化能力 （T-AOC）、肿瘤坏死因子α（TNF-α）、氧化应激指数 （OSI）］ 及不良反

应。结果　观察组治疗后E2、FSH、SP均高于对照组（P <0.05），LH低于对照组（P <0.05）。观察组治疗前后

E2、LH、FSH、SP的差值均大于对照组（P <0.05）。观察组总有效率高于对照组（P <0.05）。观察组治疗后卵巢

体积小于对照组（P <0.05），卵泡数少于对照组（P <0.05）。观察组治疗前后卵巢体积、卵泡数的差值均大于对

照组 （P <0.05）。观察组治疗后sRAGE、T-AOC、TNF-α、OSI均低于对照组 （P <0.05）。观察组治疗前后

sRAGE、T-AOC、TNF-α、OSI的差值均大于对照组（P <0.05）。观察组与对照组不良反应总发生率比较，差

异无统计学意义（P >0.05）。结论　吡格列酮二甲双胍片联合去氧孕烯炔雌醇片治疗PCOS合并不孕患者疗效确

切，可调节性激素及血清TOS、OSI水平，改善临床症状，减轻炎症反应，且安全性可靠。
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Abstract:  Objective To observe the effect of pioglitazone/metformin tablets combined with desogestrel/

ethinyl estradiol tablets in treating infertility in patients with polycystic ovary syndrome (PCOS).  Methods The 

medical records of 83 PCOS patients with infertility treated at Xi'an People's Hospital from May 2022 to October 

2024 were retrospectively analyzed and divided into the observation group (42 cases treated with pioglitazone/

metformin tablets and desogestrel/ethinyl estradiol tablets) and the control group (41 cases treated with desogestrel/

ethinyl estradiol tablets) based on the treatment regimens. Both groups were treated for 3 months. Levels of sex 

hormones [estradiol (E2), luteinizing hormone (LH), and follicle-stimulating hormone (FSH) ] and serum 

progesterone (SP), clinical efficacy, ovarian volume, follicle count, serum indicators [soluble receptor for advanced 
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glycation end products (sRAGE), total antioxidant capacity (T-AOC), tumor necrosis factor- α (TNF- α), and 

oxidative stress index (OSI) ], and adverse reactions were compared between the two groups.  Results After 

treatment, levels of E2, FSH, and SP in the observation group were significantly higher than those in the control 

group (all P < 0.05), whereas LH levels were significantly lower (P < 0.05). The changes in E2, LH, FSH, and SP 

levels before and after treatment were all significantly greater in the observation group than in the control group (all 

P < 0.05). The overall clinical efficacy rate was significantly higher in the observation group compared with the 

control group (P < 0.05). After treatment, ovarian volume and follicle count were significantly lower in the 

observation group than in the control group (both P < 0.05), and the changes in ovarian volume and follicle count 

before and after treatment were significantly greater in the observation group (both P < 0.05). Post-treatment levels 

of sRAGE, T-AOC, levels of TNF- α, and OSI were all significantly lower in the observation group than in the 

control group (all P < 0.05). Moreover, the changes in levels of sRAGE, T-AOC, levels of TNF-α, and OSI before 

and after treatment were significantly greater in the observation group (all P < 0.05). There was no statistically 

significant difference in the overall incidence of adverse events between the two groups (P > 0.05).  Conclusion 

Pioglitazone/metformin tablets combined with desogestrel/ethinyl estradiol tablets are effective in the treatment of 

PCOS patients with infertility. This combination regulates the levels of sex hormones and serum TOS and OSI, 

improves clinical symptoms, mitigates inflammation, and is safe and reliable.

Keywords:  polycystic ovary syndrome; pioglitazone/metformin tablets; desogestrel/ethinyl estradiol tablets; 

clinical effect; infertility; adverse reaction

多 囊 卵 巢 综 合 征（polycystic ovary syndrome, 

PCOS）以高雄激素血症、排卵障碍及胰岛素抵抗为

主要特征，40%～70% 患者合并不孕[1-2]。目前临床治

疗以调整月经周期、改善代谢状态及促排卵为主，

但单一药物干预常难以全面纠正多系统异常，联合

用药成为探索方向[3]。传统治疗方案中，口服避孕药

（如炔雌醇、环丙孕酮）可调节性激素水平，但对代

谢指标改善有限[4]；二甲双胍作为胰岛素增敏剂，能

降低体质量指数及空腹胰岛素水平，但对血脂调节

作用较弱[5]。近年研究发现，吡格列酮通过激活过氧

化 物 酶 体 增 殖 激 活 受 体 γ（peroxisome proliferator-

activated receptor γ, PPAR-γ）受 体 可 显 著 提 高 高 密

度脂蛋白胆固醇[6]。有研究表明，吡格列酮与二甲双

胍的复方制剂（吡格列酮二甲双胍片）在改善胰岛

素抵抗及高雄激素血症方面显示出协同效应，其降

低空腹胰岛素抵抗指数和睾酮水平的效果优于单

用二甲双胍[7]。有研究指出，去氧孕烯炔雌醇片作为

第 3 代口服避孕药，兼具高效孕激素活性与低雄激

素副作用，联合二甲双胍可提高妊娠率[8]。目前，临

床上尚缺乏 PCOS 合并不孕患者采用去氧孕烯炔雌

醇片联合吡格列酮二甲双胍片治疗的研究报道，鉴

于此，本研究回顾性分析西安市人民医院收诊的 83

例 PCOS 合并不孕患者的病历资料，旨在为 PCOS 合

并不孕的临床治疗提供一定的参考依据。

1  资料与方法 

1.1　一般资料　

选取 2022 年 5 月—2024 年 10 月在西安市人民

医院就诊的 83 例 PCOS 合并不孕患者的病历资料，

根 据 不 同 治 疗 方 法 分 为 观 察 组 （42 例）、 对 照 组

（41 例）。两组年龄、病程、月经初潮年龄和月经

紊乱时间比较，经 t 检验，差异均无统计学意义

（P >0.05），有可比性 （见表 1）。本研究已取得医院

医学伦理委员会批准 （No：KJLL-Z-K-2025099）。

1.2　纳入与排除标准　

1.2.1 　 纳入标准 　①符合 《多囊卵巢综合征中国

诊疗指南》 [9]中 PCOS 的诊断标准，a. 稀发排卵或无

排卵 （如 连 续 3 个 月 经 周 期≥35 d、 年 月 经 周 期≤
8 次或闭经，且排除妊娠、哺乳期等因素）；b. 高

雄激素血症或高雄激素临床表现[生化指标包括血

清总睾酮>0.55 ng/mL、游离睾酮指数>4.5 等，临床

表现为中重度痤疮、多毛 （Ferriman-Gallwey 评分≥

表 1　两组一般资料比较 （x±s）

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

n

41

42

年龄/岁

28.41±2.64

28.79±2.31

0.698

0.487

PCOS 病程/

年

3.12±0.35

3.19±0.30

0.979

0.330

月经初潮

年龄/岁

13.85±0.92

13.61±0.97

1.156

0.251

月经紊乱

时间/月

12.91±3.76

12.43±3.57

0.597

0.553
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8 分或男性型脱发）；c. 卵巢多囊样改变[超声显示

一侧或双侧卵巢窦卵泡数≥20 个 （直径 2～9 mm） ]、

卵巢体积≥10 mL，或卵泡呈车轮状排列伴间质回

声增强）。满足以上任意 2 条即为 PCOS。②持续无

排卵或排卵少。③年龄≥18 岁。④存在高雄激素症

状，如痤疮、多毛等。⑤病历资料完整。

1.2.2 　 排除标准 　①对本研究药物过敏。②患精神

系统疾病。③合并恶性肿瘤。④合并其他内分泌

疾病。⑤肝、肾等脏器功能严重不全。⑥合并血液

系统疾病。⑦近 3 月内使用过其他雌孕激素类药物。

1.3　研究方法　

对照组采用去氧孕烯炔雌醇片治疗。在撤退性出

血或月经的第 5 天口服去氧孕烯炔雌醇片（国药准

字 HJ20170258，荷兰 N.V. Organon 公司，规格 0.15 mg∶

20 μg×21 片），1 片/次 ，1 次/d，持续用药 21 d 后停

药，当月经来潮后第 5 天继续进行用药。观察组在对

照组的基础上采用吡格列酮二甲双胍片治疗。口服

吡 格 列 酮 二 甲 双 胍 片（杭 州 中 美 华 东 制 药 有 限 公

司，国药准字 H20100180，吡格列酮 15 mg+二甲双胍

500 mg），每次 1 片，2 次/d。两组均持续治疗 3 个月。

1.4　观察指标　

1.4.1 　 性 激 素 水 平 与 血 清 孕 酮（Progesterone, SP） 　

患者治疗前后分别采集静脉血 4 mL，以 3 500 r/min

离心 15 min，半径 13.5 cm，分离血清。通过酶联

免疫吸附试验测定雌二醇 （Estradiol, E2）、促黄体

生成激素 （luteinizing hormone, LH） 与促卵泡生成

激素 （follicle-stimulating hormone, FSH）。试剂盒购

自 上 海 科 澄 维 生 物 科 技 有 限 公 司（货 号 分 别 为

KCW-191110、KCW-111527、KCW-191144），SP 试剂

盒购自上海酶联生物有限公司（货号：ml103524）。

1.4.2 　 临床疗效 　参照文献[10]评估患者疗效，人

绒毛膜促性腺激素、SP 水平处于妊娠状态，排卵情

况与月经周期恢复正常计为显效；卵泡发育正常，

月经周期有所好转计为有效；病情未改善甚至恶化

计为无效。总有效率为显效与有效的占比之和。

1.4.3 　 卵巢体积与卵泡数 　治疗前后分别采用 B

超测定卵巢体积与卵泡数。

1.4.4 　 血清指标 　患者治疗前后分别采集静脉血

4 mL，以 3 500 r/min 离心 15 min，半径 13.5 cm，分

离血清。通过酶联免疫吸附试验测定患者血清可

溶性晚期糖基化终末产物受体 （soluble receptor for 

advanced glycation end-products, sRAGE） （ 货 号

JN19634，上海纪宁生物科技有限公司）、总抗氧化

能 力 （total antioxidant capacity, T-AOC）（货 号 hz-

E10033，上海沪震生物科技有限公司）、肿瘤坏死

因 子 α （tumor necrosis factor alpha, TNF-α）（货 号

KCW-110030，上海科澄维生物科技有限公司）、氧

化应激指数 （oxidative stress index, OSI）（货号 BJ-

E3723，上海邦景实业有限公司）。

1.4.5 　 不良反应 　记录两组患者血压升高、恶心、

头疼、皮疹的不良反应情况。

1.5　统计学方法　

数据分析采用 SPSS 25.0 统计软件，计数资料

以构成比或率 （%） 表示，比较用 χ2 检验；计量资

料以均数±标准差 （x±s） 表示，比较用 t 检验。

P <0.05 为差异有统计学意义。

2  结果 

2.1　两组治疗前后性激素、SP的变化　

对照组与观察组治疗前 E2、LH、FSH、SP 比

较 ， 经 t 检 验 ， 差 异 均 无 统 计 学 意 义 （P >0.05）。

对照组与观察组治疗后 E2、LH、FSH、SP 比较 ，

经 t 检验，差异均有统计学意义 （P <0.05）；观察

组治疗后 E2、FSH、SP 均高于对照组，LH 低于对

照 组 。 对 照 组 与 观 察 组 治 疗 前 后 E2、 LH、 FSH、

SP 的差值比较，经 t 检验，差异均有统计学意义

（P <0.05）；观察组治疗前后 E2、LH、FSH、SP 的

差值均大于对照组。见表 2。

2.2　两组临床疗效比较　

观 察 组 与 对 照 组 总 有 效 率 比 较 ， 经 χ2 检 验 ，

差异有统计学意义 （χ2 =4.672，P =0.031）；观察组

总有效率高于对照组高。见表 3。

2.3　两组治疗前后卵巢体积、卵泡数的变化　

对照组与观察组治疗前卵巢体积、卵泡数比

较 ， 经 t 检 验 ， 差 异 均 无 统 计 学 意 义 （P >0.05）。

对 照 组 与 观 察 组 治 疗 后 卵 巢 体 积 、 卵 泡 数 比 较 ，

经 t 检验，差异均有统计学意义 （P <0.05）；观察

组治疗后卵巢体积小于对照组，卵泡数少于对照

组。对照组与观察组治疗前后卵巢体积、卵泡数

的 差 值 比 较 ， 经 t 检 验 ， 差 异 均 有 统 计 学 意 义

（P <0.05）；观察组治疗前后卵巢体积、卵泡数的

差值均大于对照组。见表 4。
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2.4　两组治疗前后血清指标的变化　

对照组与观察组治疗前 sRAGE、T-AOC、TNF-α、

OSI 比较，经 t 检验，差异均无统计学意义（P >0.05）。

对照组与观察组治疗后 sRAGE、T-AOC、TNF-α、OSI

比较，经 t 检验，差异均有统计学意义（P <0.05）；观

察 组 治 疗 后 sRAGE、T-AOC、TNF-α、OSI 均 低 于 对

照 组 。对 照 组 与 观 察 组 治 疗 前 后 sRAGE、T-AOC、

TNF-α、OSI 的差值比较，经 t 检验，差异均有统计学

意 义（P <0.05）；观 察 组 治 疗 前 后 sRAGE、T-AOC、

TNF-α、OSI 的差值均大于对照组。见表 5。

2.5　两组不良反应比较　

观察组与对照组不良反应总发生率比较，经χ2检

验，差异无统计学意义（χ2 =1.042，P =0.483）。见表 6。

表2　两组不同时间点性激素、SP比较 （x±s）

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

n

41

42

E2/（pg/mL）

治疗前

69.45±4.56

69.18±4.45

0.273

0.785

治疗后

82.72±4.89

88.59±5.11

25.025

0.000

差值

13.27±2.58

19.41±3.46

9.148

0.000

LH/（IU/L）

治疗前

16.45±2.01

16.78±2.11

0.729

0.467

治疗后

8.21±0.84

5.75±0.51

16.171

0.000

差值

8.24±1.76

11.03±2.57

5.757

0.000

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

FSH/（u/L）

治疗前

5.09±0.71

5.03±0.89

0.649

0.735

治疗后

9.26±0.98

11.38±1.15

9.029

0.000

差值

4.17±1.36

6.35±2.21

5.397

0.000

SP/（ng/mL）

治疗前

12.54±2.07

12.18±2.32

0.745

0.458

治疗后

15.97±1.17

18.70±1.85

8.012

0.000

差值

3.43±0.87

6.52±1.89

9.528

0.000

表5　两组治疗前后血清指标比较 （x±s）

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

n

41

42

sRAGE/（ng/L）

治疗前

1 359.46±337.56

1 351.87±346.48

0.117

0.906

治疗后

1 074.44±107.41

1 024.46±106.14

2.132

0.036

差值

285.02±29.37

327.41±38.56

5.624

0.000

T-AOC/（mmol H2O2 equiv/L）

治疗前

17.71±3.16

17.17±3.13

0.778

0.438

治疗后

15.50±2.57

14.42±2.13

2.086

0.040

差值

2.21±0.23

2.75±0.32

8.809

0.000

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

TNF-α/（pg/mL）

治疗前

35.19±3.88

35.73±3.64

0.654

0.514

治疗后

17.07±2.14

12.24±3.48

7.594

0.000

差值

18.12±3.29

23.49±4.76

5.965

0.000

OSI

治疗前

12.51±2.41

12.65±2.25

0.273

0.785

治疗后

9.59±2.07

8.30±2.11

2.811

0.006

差值

2.92±0.45

4.35±0.68

11.27

0.000

表4　两组治疗前后卵泡数、卵巢体积比较 （x±s）

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

n

41

42

卵巢体积/cm3

治疗前

13.45±1.17

13.19±1.44

0.901

0.369

治疗后

11.69±1.15

10.88±1.01

3.411

0.001

差值

1.76±0.32

2.31±0.45

6.403

0.000

卵泡数/个

治疗前

24.63±2.84

24.94±3.46

0.445

0.657

治疗后

11.51±1.45

6.55±0.94

18.536

0.000

差值

13.12±2.65

18.39±3.74

7.391

0.000

表 3　两组临床疗效比较 例（%）

组别

对照组

观察组

n

41

42

显效

20（48.78）

25（59.52）

有效

11（26.83）

14（33.33）

无效

10（24.39）

3（7.14）

总有效率

31（75.61）

39（92.86）
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3  讨论 

PCOS 是育龄妇女最常见的内分泌代谢疾病之

一，全球患病率为 5%～10%[11]。PCOS 合并不孕的发

病机制是多因素交互作用的结果，核心环节包括高

雄激素血症、胰岛素抵抗、下丘脑-垂体-卵巢轴紊

乱及慢性炎症[12-13]。这些异常共同导致卵泡发育停

滞、排卵障碍及子宫内膜容受性下降。目前，药物治

疗仍然是 PCOS 合并不孕患者的首选方案，去氧孕

烯炔雌醇通过抑制下丘脑-垂体-卵巢轴，降低 LH

和睾酮水平，从而改善高雄激素血症[14]。有研究指

出，去氧孕烯炔雌醇片作为复方口服避孕药，其含

有的雌激素（炔雌醇）和孕激素（去氧孕烯）可模拟

正常月经周期，调整子宫内膜生长，减少不规则出

血[15]。但对于肥胖或存在明显胰岛素抵抗的 PCOS 患

者，单药疗效有限。因此，寻求一种有效的方案辅助

去氧孕烯炔雌醇片治疗 PCOS 合并不孕患者具有重

要的临床意义。

本研究中，观察组治疗前后 LH、卵泡数、FSH、

卵巢体积、E2 和 SP 的差值均大于对照组，观察组的

总有效率高于对照组，提示吡格列酮二甲双胍片联

合去氧孕烯炔雌醇片治疗 PCOS 合并不孕患者疗效

确切，可改善患者临床症状，调节性激素水平。高胰

岛素血症和雄激素过多会导致卵巢多囊样改变。去

氧孕烯炔雌醇通过抑制 LH 峰和调节子宫内膜容受

性，帮助建立规律的月经周期[15]。二甲双胍是一种腺

苷—磷酸活化蛋白激酶激活剂，能够降低环磷酸腺

苷活性水平，增强胰岛素敏感性，从而抑制糖异生

酶的表达与改善胰岛素抵抗，减少高胰岛素血症对

卵巢的刺激，从而降低雄激素分泌[16]；吡格列酮作为

PPAR-γ激动剂，可增强胰岛素敏感性，进一步抑制

卵巢雄激素生成[17]。吡格列酮二甲双胍片可有效调

节性激素水平，其通过降低雄激素与胰岛素水平，

减少卵巢间质增生，从而减少卵泡数量与缩小卵巢

体积，进而提升临床疗效。曾海霞等[18] 研究结果显

示，吡格列酮二甲双胍片可有效调节 PCOS 患者性

激素水平，本研究结果与之相似。

sRAGE 与糖尿病胰岛素抵抗关系密切，其可通

过扩大与介导炎症反应来促进 PCOS 患者胰岛素抵

抗进展[19]。T-AOC 反映体内氧化应激产物的总体水

平，OSI 则通过 T-AOC 与总抗氧化态的比值评估氧

化/抗氧化系统的平衡状态[20]。有研究指出，PCOS 患

者卵巢组织中的 T-AOC 和 OSI 显著升高，而 TAS 降

低，表明氧化应激水平增强[21]。氧化应激通过激活核

因子 κB 等通路，促进炎症因子（如白细胞介素-6）

释放，进一步加剧胰岛素抵抗和糖脂代谢紊乱[22]。

TNF-α是一种临床上常见的促炎细胞因子，在 PCOS

患者血清 TNF-α水平升高，与胰岛素抵抗、高雄激

素血症及慢性低度炎症状态密切相关[23]。本研究结

果 显 示 ，观 察 组 治 疗 前 后 sRAGE、T-AOC、TNF-α、

OSI 的差值均大于对照组，提示吡格列酮二甲双胍

片联合去氧孕烯炔雌醇片可减轻 PCOS 合并不孕患

者炎症反应，调节血清 T-AOC、OSI 水平。分析其原

因：二甲双胍通过激活 AMPK 通路增强外周组织对

葡萄糖的摄取，抑制肝糖异生，降低空腹胰岛素水

平，从而改善胰岛素抵抗[16]。胰岛素抵抗是 PCOS 患

者氧化应激和炎症反应的重要诱因，其改善可减少

活性氧生成，进而降低 T-AOC、OSI 水平。二甲双胍

本身具有抗氧化特性，可通过抑制线粒体呼吸链复

合物Ⅰ减少活性氧产生，并增强谷胱甘肽过氧化物

酶等抗氧化酶活性[24]。有动物医学研究表明，二甲双

胍可通过抑制白细胞介素-6/信号传导和转录激活

因子 3 来减轻 PCOS 大鼠炎症反应，改善胰岛素抵

抗[25]。有研究指出，吡格列酮可通过抑制白细胞介素

-1β的产生与肝脏核苷酸结合寡聚化结构域样受体

3 的激活来减轻高脂饮食诱导的非酒精性脂肪性肝

炎小鼠的炎症反应[26]。吡格列酮可通过抑制 PPAR-

γ/过氧化物酶体增殖物激活受体 γ辅激活子 1α信

号通路，减轻线粒体活性氧的产生，抑制炎症反应

与氧化应激反应[27]。陈晓君等[28]研究结果显示，吡格

列酮二甲双胍片可减轻初诊 PCOS 患者炎症反应，

本研究结果与之类似。本研究结果显示，两组总不

良反应发生率比较差异不显著，表明吡格列酮二甲

双胍片联合去氧孕烯炔雌醇片治疗 PCOS 合并不孕

患者具有一定的安全性。

综上所述，PCOS 合并不孕患者采用去氧孕烯炔

雌醇片联合吡格列酮二甲双胍片治疗疗效确切，可

调 节 性 激 素 及 血 清 T-AOC、OSI 水 平 ，改 善 临 床 症

状，减轻炎症反应，且安全性可靠。然而，本研究仍

存在一定局限性：作为回顾性分析，存在选择偏倚

表 6　两组不良反应比较 例（%）

组别

对照组

观察组

n

41

42

血压升高

0（0.00）

1（2.38）

恶心

1（2.44）

2（4.76）

头痛

1（2.44）

2（4.76）

皮疹

1（2.44）

1（2.38）

总计

3（7.32）

6（14.29）
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风险；样本量较小且未设置空白对照组，结论外推

需谨慎；此外，未动态监测氧化应激指标与炎症因

子的时序性变化，未能更全面揭示治疗效果的动态

演变规律。未来需进一步扩大样本量，开展多中心

前瞻性研究以验证联合疗法的长期疗效，重点探索

其对卵巢储备功能及妊娠结局的潜在影响；同时可

深入研究吡格列酮二甲双胍片调控性激素与氧化

应激的具体分子机制，为临床个性化治疗提供更精

准的理论依据。
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