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补肾活血中药联合维生素 D
对 PCOS 不孕患者内分泌及抗氧化作用的影响

周婷婷,郝　 宁

(南京市秦淮区中医医院,江苏　 南京,210000)

[摘要] 　 目的:观察补肾活血中药联合维生素 D 对多囊卵巢综合征(PCOS)不孕患者内分泌及抗氧化的作用。 方法:选
取 PCOS 不孕患者 90

 

例作为研究对象,以随机数字表法分为中西医结合组、中药组、西药组,每组各 30
 

例。 中西医结合组给

予补肾活血中药联合维生素 D 辅助干预治疗,中药组仅予补肾活血中药治疗,西药组给予克罗米芬治疗。 将 3 个月经周期定

为 1 个疗程。 治疗 1~ 2 个疗程后比较 3 组患者排卵率、妊娠率、性激素[包括雌二醇(E2)、促卵泡生成素(FSH)、促黄体生成

素(LH)、雄激素(T)]和 25-羟维生素 D(25OHD)、丙二醛(MDA)、超氧化物歧化酶(SOD)水平。 结果:中西医结合组及中药

组均可有效提高 E2 及 25OHD 水平,降低 T 及 MDA 水平,对 FSH、LH 有调节性作用,可进一步提高妊娠率,且在调节内分泌方

面中西医结合组较中药组、西药组疗效更佳(P<0. 05)。 结论:补肾活血中药联合维生素 D 辅助治疗 PCOS 不孕患者,可以明

显改善内分泌代谢及氧化应激状态,提高临床妊娠率。
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　 　 多囊卵巢综合征 ( polycystic
 

ovary
 

syndrome,
PCOS)是常见的生殖内分泌代谢性疾病,在我国,
育龄妇女 PCOS 患病率为 5. 6%[1] 。 西医学促排卵

治疗在很大程度上解决了部分患者排卵障碍的问

题,诸多临床研究也显示中医药治疗 PCOS 不孕症

亦有了显著疗效。 因 67% ~ 85%的 PCOS 患者存在

维生素 D 缺乏[2] ,同时氧化应激也参与了 PCOS 的

病理生理过程,而维生素
 

D 又与氧化应激密切相

关,故补充维生素 D 对 PCOS 患者的排卵障碍和胰

岛素抵抗可能有一定的益处。 本研究采用补肾活

血中药联合维生素 D 治疗 PCOS 不孕患者 30
 

例,并
观察该疗法对其内分泌及抗氧化的作用,以期为临

床治疗 PCOS 不孕患者提供临床依据。
1　 临床资料

1. 1　 一般资料　 选取 2018 年 10 月至 2020 年 1 月

就诊于我院妇科的 PCOS 不孕患者 90
 

例,以随机数

字表法将其随机分为中西医结合组、中药组、西药

组,每组各 30
 

例。 中西医结合组平均年龄(29. 69±
1. 73)岁; 平 均 体 质 量 指 数 ( BMI ) ( 20. 77 ±
1. 13)kg / m2;平均病程(24. 53 ± 7. 03) 个月。 中药

组平均年龄 ( 28. 70 ± 2. 57) 岁;平均 BMI ( 21. 34 ±
1. 26)kg / m2;平均病程(26. 30±6. 14)个月。 西药组

平均 年 龄 ( 29. 02 ± 2. 57) 岁, 平 均 BMI ( 20. 92 ±
1. 26)kg / m2,平均病程(24. 17±5. 57)个月。 3 组一般

资料比较,差异无统计学意义,具有可比性(P>0. 05)。
1. 2　 诊断标准　
1. 2. 1　 西医诊断标准 　 1) PCOS。 符合 2003 年欧

洲人类生殖和胚胎学会、美国生殖医学会制定的鹿

特丹标准[3] 。 2)不孕症。 参照《生殖内分泌疾病诊

断与治疗》 [4]中不孕症的相关诊断标准制定。
1. 2. 2　 中医辨证标准 　 参照《中药新药临床研究

指导原则》 [5]中有关内容拟定。 主症:婚后不孕,或
闭经,或月经后期,月经量少,色淡暗或紫黑,有血

块;腰膝酸痛,或腰脊刺痛、拒按。 次症:经行小腹

刺痛拒按,血块排出后胀痛减轻;性欲减退;头晕耳

鸣,神疲乏力;小便频数而清或夜尿频多。 舌脉:舌
紫暗或有瘀点瘀斑,脉细涩。 主症必备,次症具备

2 项或 2 项以上,参照舌脉即可辨为肾虚血瘀证。
1. 3　 纳入标准　 1)符合上述西医诊断及中医辨证

标准; 2 ) 年 龄 22 ~ 35 岁; 3 ) 18
 

kg / m2 < BMI <
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kg / m2;4)理解本研究并签署知情同意书。
1. 4　 排除标准 　 1)先天性生理缺陷或畸形,染色

体异常,生殖器官器质性病变如子宫肌瘤、子宫腺

肌症、子宫内膜异位症、生殖器肿瘤及癌前病变等;
2)有甲状腺功能异常、高泌乳素血症、胰岛素抵抗

等内分泌疾病;3)合并心血管疾病、肝肾功能障碍、
高钙血症、造血系统异常以及精神病;4)过敏体质,
或已知对现用药物过敏;5)在研究前 3 个月服用维

生素 D 和钙剂,或正在参加其他药物临床研究者。
1. 5　 脱落及剔除标准 　 1)脱落标准:因故未完成

本方案所规定的观察周期;患者不愿意继续进行临

床试验并提出退出;患者依从性差,未按规定用药,
严重违背试验方案。 2)剔除标准:入组后未接受任

何治疗方案或未获得任何数据者。
2　 治疗方法

2. 1　 中西医结合组　 予补肾活血中药联合维生素

D 滴剂治疗。 1)中药治疗。 自月经周期的第 5 天,
或孕激素撤退性出血第 5 天起,口服补肾活血中药

水煎剂,药物组成:当归 10
 

g,紫河车 10
 

g,香附

10
 

g,何首乌 10
 

g,白芍 12
 

g,淫羊藿 10
 

g,菟丝子

15
 

g,熟地黄 10
 

g,茯苓 10
 

g,肉苁蓉 10
 

g,益母草

15
 

g,甘草 5
 

g。 每次 200
 

ml,每天 2 次,排卵后停

药。 2)维生素 D 滴剂(青岛双鲸药业有限公司,批
准文号:国药准字 H20113033,规格:400

 

U / 粒) 口

服,800
 

U / 次,每天 1 次。
2. 2　 中药组　 仅予补肾活血中药治疗。 用药及煎

服法同中西医结合组。
2. 3　 西药组 　 采用西药治疗。 自月经周期的第

5 天,或孕激素撤退性出血第 5 天起,口服克罗米芬

胶囊 (高特制药有限公司,批准文号:国药准字

H31021107,规格:50
 

mg / 粒)100
 

mg,每天 1 次,共 5
 

d。
　 　 当卵泡平均直径在 18 ~ 20

 

mm 时,指导患者隔

日同房 1 次,B 超监测见卵泡排出后,每组患者均予

地屈孕酮(荷兰雅培制药公司,进口药品注册证号:
H20110211,规格:10

 

mg / 片)口服,10
 

mg / 次,2 次 / d,
服用 12

 

d 停药。 若月经周期第 20 天 B 超监测仍未

见优势卵泡,亦口服地屈孕酮 10
 

mg / 次,2 次 / d,服
用 12

 

d 停药。 将 3 个月经周期定为 1 个疗程,评价

临床疗效的最长疗程为 2 个疗程,在治疗过程中,
患者一旦妊娠,立即停止研究。
3　 疗效观察

3. 1　 观察指标　 1)临床妊娠率、排卵率;2)治疗前

后性激素[包括雌二醇(E2)、促卵泡生成素(FSH)、
促黄体生成素(LH)、雄激素(T)]、25-羟维生素 D
(25OHD)、丙二醛( MDA)、超氧化物歧化酶( SOD)
水平。
3. 2　 统计学方法　 采用 SPSS

 

25. 0 统计学分析软

件进行数据处理。 计量资料以均数±标准差( x±s)
表示,采用 t 检验;计数资料以率(%)表示,采用 􀱽2

 

检验;以 P<0. 05 为差异有统计学意义。
3. 3　 治疗结果

3. 3. 1　 3 组妊娠率比较　 妊娠率中西医结合组为

60. 00%,中药组为 56. 67%,西药组为 46. 67%,中西

医结合组与中药组优于西药组,差异均有统计学意

义(P<0. 05),中西医结合组与中药组妊娠率比较,
差异无统计学意义(P>0. 05)。 (见表 1)

表 1　
 

3 组妊娠率比较[例(%)]

组别 例数 妊娠 未妊娠

中西医结合组 30 18(60. 00) ab 12(40. 00)
中药组 30 17(56. 67) a 13(43. 33)
西药组 30 14(46. 67) 16(53. 33)

　 　 注:与西药组比较,aP<0. 05;与中药组比较,bP>0. 05。

3. 3. 2　 3 组排卵率比较　 排卵率中西医结合组为

62. 58%,中药组为 60. 13%,西药组为 64. 90%,组间

比较,差异均无统计学意义(P>0. 05)。 (见表 2)
表 2　

 

3 组排卵率比较[个(%)]

组别 例数 排卵周期数 未排卵周期数

中西医结合组 30 97(62. 58) ab 58(37. 42)
中药组 30 95(60. 13) a 63(39. 87)
西药组 30 98(64. 90) 53(35. 10)

　 　 注:与西药组比较,aP>0. 05;与中药组比较,bP>0. 05。

3. 3. 3　 3 组治疗前后基础性激素水平比较 　 治疗

前各组基础性激素水平差异无统计学意义(P >
0. 05)。 治疗后中西医结合组及中药组血清 E2、FSH、
LH、T 均较治疗前有所改善,差异有统计学意义(P<
0. 05)。 西 药 组 E2、 FSH 水 平 较 治 疗 前 升 高

(P<0. 05),LH、T 治疗前后无明显变化。 各项指标组

间比较,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 (见表 3)
3. 3. 4　 3 组治疗前后维生素 D 及氧化应激指标比

较　 与治疗前相比,中西医结合组及中药组治疗后

25OHD 水平明显升高,MDA 水平明显降低,且在升

高 25OHD 方面中西医结合组疗效更显著,差异均

有统计学意义(P<0. 05);西药组的 25OHD 及 MDA
水平未见明显变化,3 组患者 SOD 水平在治疗后均

未见显著改善(P>0. 05)。 (见表 4)
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表 3　 3 组治疗前后基础性激素水平比较(x±s)

组别 例数 时间节点 E2(pg / ml) FSH(IU / L) LH(IU / L) T(ng / ml)
中西医结合组 30 治疗前 49. 91±11. 32 6. 31±1. 15 13. 07±2. 28 0. 75±0. 07

治疗后 61. 45±5. 63abc 6. 79±0. 58abc 9. 28±1. 24abc 0. 61±0. 07abc

中药组 30 治疗前 47. 8±13. 11 6. 48±1. 29 12. 65±2. 33 0. 76±0. 07
治疗后 55. 95±5. 80ab 7. 12±0. 66ab 10. 11±1. 31ab 0. 67±0. 07ab

西药组 30 治疗前 44. 71±9. 39 6. 90±1. 20 13. 05±2. 72 0. 75±0. 09
治疗后 56. 43±7. 50a 7. 24±0. 72a 12. 58±1. 54 0. 72±0. 07

　 　 注:与本组治疗前比较,aP< 0. 05;与西药组治疗后比

较,bP<0. 05;与中药组治疗后比较,cP<0. 05。
表 4　

 

3 组治疗前后维生素 D 及氧化应激指标比较(x±s)

组别 例数 时间节点 25OHD(nmol / L) MDA(nmol / L) SOD(U / ml)
中西医结合组 30 治疗前 38. 26±11. 18 12. 77±1. 80 64. 27±5. 99

治疗后 56. 80±7. 75abc 10. 32±1. 09ac 63. 28±6. 43
中药组 30 治疗前 35. 97±8. 78 12. 35±1. 66 66. 51±6. 30

治疗后 41. 17±7. 61ac 9. 83±1. 14ac 65. 65±6. 36
西药组 30 治疗前 39. 11±10. 12 12. 53±2. 09 64. 27±5. 66

治疗后 39. 48±9. 89 12. 38±1. 06 64. 45±5. 23

　 　 注:与本组治疗前比较,aP< 0. 05;与中药组治疗后比

较,bP<0. 05;与西药组治疗后比较,cP<0. 05。

3. 4. 5　 25OHD、MDA、SOD 与基础性激素相关性分

析　 25OHD 水平与 LH、T 呈负相关,MDA 与 E2 呈

负相关,与 LH、T 呈正相关;SOD 与基础性激素无明

显相关性。 (见表 5)
表 5　 25OHD、MDA、SOD 与基础性激素相关性分析

性激素
25OHD

r P 值

MDA
r P 值

SOD
r P 值

E2 0. 170 0. 109 -0. 228 0. 031 -0. 064
 

0. 549
LH -0. 385 <0. 01 0. 372 <0. 01 -0. 193 0. 068

FSH -0. 078 0. 464 0. 056 0. 597 -0. 065 0. 541
T -0. 554 <0. 01 0. 412 <0. 01 -0. 059 0. 583

4　 讨　 　 论

　 　 调经助孕是中医妇科的优势与特色之一,有临

床数据研究表明,肾虚证在 PCOS
 

的中医证型中位

居第一。 在 PCOS 的临床用药中,频率排前的两类

药物分别是补虚药及活血化瘀药[6] 。 我院名老中

医胥受天教授治疗该病也强调以补肾为主。 肾为

先天之本,主宰着女性“经、带、胎、产、乳”的生理活

动。 《景岳全书》云:“女人以血为主,血旺则经调,
而子嗣、身体之盛衰,无不肇端于此,故治妇人之

病,当以经血为先。”故胥老认为调理气血也是治疗

的关键,故在此理论基础上,结合多年临床经验,自
拟补肾活血经验方。 方中紫河车禀受精血结孕之

余液,得母之气血居多,故能峻补营血;熟地黄滋肾

水、利血脉,为补阴养血之要药,两者均为血肉有情

之品,滋阴补肾,填精益髓。 阳生于阴,阴生于阳,
善补阴者,必于阳中求阴,故加入肉苁蓉、淫羊藿、
菟丝子补肾助阳,且温而不燥,共同推动阴长运动。
茯苓益脾和胃、宁心安神,使补而不峻;当归味甘而

重,故功专补血,其气轻而辛,又能行血,乃血中之

圣药;白芍养血柔肝,调畅冲任气血;佐香附、益母

草理气活血,气行则血行,达到气血和调的作用。
全方阴阳并补,动静结合,升降相因,共奏补肾养

血、理气活血、协调气血阴阳之功。 本研究结果证

实,虽然补肾活血中药在促排卵效果方面稍低于克

罗米芬,但从长远疗效上看,中药可明显提高 E2、
FSH 水平,下调 T 水平,改善患者的临床证候,提高

临床妊娠率。 克罗米芬对 E2、FSH 虽有增高作用,
但对 LH 及 T 的作用均不明显。

同时,本研究还增加了基于从维生素 D 及氧化

应激与 PCOS 的关系角度研究中药治疗效果。 在本

研究中,75. 56%的患者存在维生素 D 不足。 其中,
20 ~ 30

 

nmol / L 的患者占 28. 21%,维生素 D 水平与

LH、T 负相关。 25OHD 作为维生素 D 在体内的主

要形式之一,可以激活胰岛素转录基因及过氧化物

酶体增殖物激活 δ 受体,增强胰岛素的合成和释

放,并提高胰岛素受体的敏感度,故缺乏维生素 D
会增加胰岛素抵抗的风险[7] 。 在 PCOS 患者高雄激

素血症以及肥胖的形成过程中,维生素 D 缺乏也发

挥作用[8] 。 本研究中 64. 44%患者存在雄激素水平

升高,且与维生素 D 水平呈显著负相关。 另外,维
生素 D 缺乏也与生殖能力相关[9] ,补充维生素 D 可

以显著改善胚胎质量,提高临床妊娠率[10] 。 但也有

Meta 分析表明,补充适量维生素 D 不能改善 PCOS
患者的代谢紊乱状况,且维生素补充剂量没有统一

标准[11] 。
本研究结果中,中药组的 25OHD 水平有一定

的升高。 有临床研究观察到 PCOS 肾虚患者的维生

素 D 水平低于非肾虚患者,且肾虚证临床量化评分

与维生素 D 水平呈负相关[12] 。 来曲唑导致的

PCOS 大鼠在灌服补肾化瘀方后 25OHD3 的水平也

明显升高[13] 。 因此,中药组的维生素 D 水平升高

除了内分泌的改善原因外,考虑可能与中药治疗后

肾虚证的改善相关。 中药联合每天 800
 

U 维生素 D
治疗后,84. 4% 的患者维生素 D 水平恢复正常水
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平,在提高 E2 水平、降低 T 水平方面疗效明显优于

中药组,排卵率及临床妊娠率均稍高于中药组,也
进一步验证了维生素 D 缺乏与高雄激素、生育力下

降有关。
多项研究表明,PCOS

 

患者体内 MDA、脂质过

氧化物、蛋白羰基等代表的氧化应激水平增高,视
黄醇、超氧化物歧化酶、总抗氧化能力等代表的抗

氧化水平降低[14-16] 。 PCOS 患者氧化应激反应的异

常参与了胰岛素抵抗、高雄激素形成的病理过程,
在卵母细胞成熟和胚胎发育方面也发挥了重要作

用[17] 。 本研究结果发现,PCOS 患者 MDA 普遍升

高及 SOD 水平下降,且 MDA 与 LH、T 呈正相关。
维生素

 

D
 

作为一种抗氧化剂,可以增加细胞内的

SOD 与过氧化氢酶的活性,保护内皮细胞防御氧化

应激的影响, 在心血管疾病中发挥了一定的作

用[18] 。 利用维生素 D 联合钙剂治疗后,PCOS 患者

体内的 MDA 明显下降,SOD 明显升高,且与单纯使

用钙剂相比存在显著差异[19] 。 中药组方中的多种

中药存在抗氧化作用。 熟地黄提取成分中的玉叶

金花苷酸、海胆苷、焦地黄苯乙醇苷
 

A1 / A2、毛蕊花

糖苷、异毛蕊花糖苷等均具有抗氧化活性[20] 。 给糖

尿病早期肾损伤大鼠灌服当归芍药散汤剂后谷胱

甘肽过氧化物酶及过氧化氢酶显著上升,MDA 水平

显著降低[21] 。 本研究结果证明补肾活血中药方具

有降低 MDA 作用,但在 PCOS 不孕患者中,维生素

D 是否具有抗氧化作用且是否与药物剂量有关,仍
有待进一步考证。

综上所述,中药联合维生素 D 可以通过调节

PCOS 不孕患者 LH、 FSH、 T、 MDA 水平,提高 E2、
25OHD 水平,促进卵泡发育,进一步提高临床妊

娠率。
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