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多囊卵巢综合征（polycystic ovary syndrome，PCOS）
是一种以稀发排卵/不排卵、高雄激素血症、多囊样超

声改变为主要特征的育龄期女性常见疾病，临床表现

复杂，对妊娠产生负面影响的同时增加远期心血管疾

病、子宫内膜癌等的发病风险。糖脂代谢紊乱是多囊

卵巢综合征发生发展的危险因素，改善糖脂代谢后部

分病人的病情得到缓解。包括平衡膳食、合理运动及

认知行为干预在内的生活方式干预是基础治疗；传统

的中西医学药物及手段是防治代谢紊乱的重要方法；

肠道菌群通过多种途径影响病人的代谢水平，针对肠

道菌群的治疗方法受到关注。防治糖脂代谢紊乱不仅

可改善多囊卵巢综合征的临床症状及预后，而且有助

于认识疾病的发病机制，以期找到潜在的治疗靶点。
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糖脂代谢紊乱与多囊卵巢综合征
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【摘 要】 多囊卵巢综合征（polycystic ovary syndrome，PCOS）是青春及育龄期妇女常见的疾病，其患病率高达5% ~ 13%。PCOS是导致不

排卵性不孕症的重要原因，常伴有生殖内分泌和糖脂代谢紊乱。个体化的生活方式干预、药物治疗、针对肠道菌群的靶向治疗、中医治疗均可

改善PCOS病人的糖脂代谢紊乱和其他临床特征。有效防治青春和育龄期妇女的PCOS，对优生优育和实现我国人口均衡发展的国家战略都

有着非常重要的意义。
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Prevention and treatment strategies for the glucose and lipid metabolism
disorders in polycystic ovary syndrome

LIU Lin，HU Yun，XU Lan
Department of Endocrinology，the Affiliated Wuxi People’s Hospital of Nanjing Medical University，Wuxi 214000，China

【Abstract】 Polycystic ovary syndrome（PCOS）is a common disease among adolescents and women of reproductive age，and its
prevalence is as high as 5% ~ 13%. PCOS is an important cause of anovulatory infertility，which often accompanied by reproductive en⁃
docrine and glucose and lipid metabolism disorders. Individualized lifestyle interventions，drug therapy，targeted therapy for gut micro⁃
biota and traditional Chinese medicine can improve glucose and lipid metabolism disorders and other clinical features in PCOS patients.
Effective prevention and treatment of PCOS in women of youth and childbearing age is of great significance to the national strategy of eu⁃
genics and postnatal care and the realization of our country’s balanced population development.
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1 糖脂代谢紊乱是PCOS的主要诱因和临床

表现

PCOS是一种多基因调控、多因素诱导的疾病，其

发病机制尚不明确。目前认为除了下丘脑-垂体-卵巢

轴功能障碍和高雄激素血症以外，糖脂代谢紊乱也是

PCOS的主要诱因和临床表现[1]。研究发现，约有 75%
的PCOS病人存在胰岛素抵抗（insulin resistance，IR）[2]；
70%的PCOS病人存在脂代谢紊乱；而PCOS病人中糖

耐量异常和2型糖尿病的发生率分别为35%和10%[3]。
这些糖脂代谢紊乱会通过影响胰岛素样生长因子和胰

岛素下游信号通路、肝脏中性激素结合蛋白的合成、以

及循环中炎症因子和脂肪因子水平，导致下丘脑-垂
体-卵巢轴功能障碍及肾上腺合成皮质醇和雄激素水

平增加[4]，从而导致PCOS的发生发展。这些代谢紊乱

不但会影响卵母细胞和胚胎的质量，增加PCOS病人的

不孕不育和各种妊娠不良事件的风险，以及子代患畸

形及各种代谢性疾病的风险[5]，而且还是导致心血管疾

病等并发症的高危因素[1]。因此改善PCOS病人的糖脂

代谢紊乱是治疗PCOS的关键。

2 PCOS病人糖脂代谢紊乱的生活方式干预

国内外指南均推荐生活方式干预作为所有表型

PCOS病人的基础治疗，包括平衡膳食、合理运动及认

知行为干预这种三成分的综合疗法[3]。
2.1 平衡膳食

一项荟萃分析显示，饮食改变与PCOS病人体质指

数（body mass index，BMI）和胰岛素敏感性的改善显著

相关，其积极作用与二甲双胍类似，而降低BMI的速度

优于二甲双胍[6]。据报道，地中海饮食是最健康的饮食

模式之一，有助于改善身体成分，降低胰岛素抵抗，增

加胰岛素敏感性[7-8]，但近年也有其他饮食模式在PCOS
病人中表现出可观的效果。例如，超重的PCOS病人经

过 3个月的生酮饮食后BMI、雄激素、糖脂代谢指标显

著降低，同时孕酮、雌二醇等雌激素略有增加[9]，使得生

酮饮食被视为是一种有效的短期饮食干预模式。来自

长江下游的传统饮食模式——江南饮食模式，也许能

解释中国南北方人群相似遗传背景下肥胖、代谢综合

征等非传染性疾病发病率的差异[10]，这一饮食相较其

他饮食模式更适用于中国人群，但在PCOS病人中的有

效性有待进一步研究。除了饮食结构，进食速度、进食

顺序等因素也影响着PCOS病人的代谢。有研究表明，

每天8 h限时进食的模式有助于降低无排卵PCOS病人

的BMI，改善高雄激素血症和糖脂代谢紊乱，增加胰岛

素敏感性，部分病人月经不规律的表现也得到改善[11]。
2.2 合理运动

与健康同龄女性相比，静息条件下PCOS病人的代

谢更为迟缓，这可能与 IR和高雄激素血症相关[12]，而运

动强度、运动类型、运动时长等均对运动干预的治疗结

果产生影响。从运动类型来说，抗阻训练能最大程度

地降低 PCOS病人的游离雄激素水平；从运动强度来

说，高强度间歇训练和持续性有氧运动都能改善病人

的BMI、血脂水平、心脏代谢和 IR[13]，但也有研究表明，

短期的高强度间歇训练仍不能增加全身脂肪氧化率，

这可能与运动时长不够或者PCOS病人本身的代谢特

点有关[14]；从运动时长来说，每周至少 120 min的高强

度运动才可对PCOS病人产生益处[15]。此外，有监督的

运动干预还能显现出改善抑郁和焦虑症状的效果，提

高病人的生活质量[16]。但多项研究报道病人对运动干

预的依从性随时间的推移下降，这使运动干预的效果

不能完全体现。

2.3 认知行为干预

近年来联合认知行为干预的综合生活疗法因其个

体化、针对性、持续性的特点受到重视。对于有生育要

求的肥胖 PCOS病人，单纯减轻体重本身可以改善

PCOS病人的糖脂代谢参数，而生活方式干预的病人较

药物治疗的病人体重、高雄激素血症、排卵障碍的改善

更加明显，且在通过短信通知强化意识后，生活方式干

预的疗效更加明显[17-19]。一项临床随机对照研究表

明，病人参与生活方式管理计划后，来院接受健康指导

的频率越高，病人退出管理计划的可能性越低，最终达

到减重等目标的成功率越大[20]。生活方式干预不仅对

肥胖型PCOS病人有益，对患有不孕的肥胖型非PCOS
病人同样有效，干预后两种人群的糖脂紊乱、心脏代谢

指标以及心理健康状态的改善相似[21]。但也有研究指

出，因PCOS病人临床异质性高，生活方式干预的临床

疗效有待更严谨、更具规模、更深入的临床研究[22]，这
对医师开具生活方式干预处方也是一项挑战。

3 PCOS病人糖脂代谢紊乱的药物治疗现状

根据 2018年版《多囊卵巢综合征诊治内分泌专家

共识》和《多囊卵巢综合征中国诊疗指南》建议，有代谢

异常的PCOS病人在生活方式干预的同时，均应该接受

调节代谢的药物治疗。二甲双胍是治疗PCOS代谢紊

乱的首选用药，能改善PCOS病人的 IR[23]、减轻体重[24]、
改善血脂[25]、保护心脏[26]。同时，二甲双胍能抑制雄激

素水平，改善多毛等高雄激素血症的症状[27-28]。最新

的研究证实，二甲双胍在基线睾酮水平较高、月经稀少

的病人中更有效，但是二甲双胍治疗 6个月降低PCOS
病人BMI和睾酮水平的有效率仅为 50%左右，而在治

疗延长至一年时，仅有 30.6%的病人BMI改善。此外

甘油三酯及总胆固醇在治疗后也并未得到明显改

善[29]。这一研究提示二甲双胍治疗 PCOS的作用与其

降低雄激素水平有关，但该药在调节脂代谢和减重方
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面对部分病人效果不佳。

《多囊卵巢综合征诊治内分泌专家共识》也提出，

对于二甲双胍治疗3 ~ 6个月仍无效果，建议加用其他

降糖、减重及调脂药物，包括α-葡萄糖苷酶抑制剂、噻

唑烷二酮类、奥利司他及他汀类药物[3]。α-葡萄糖苷

酶抑制剂在中国人群中有着不弱于二甲双胍的降糖作

用[30]。一项荟萃分析显示，α-葡萄糖苷酶抑制剂对

PCOS病人有降低体重和循环中睾酮水平、改善脂代谢

紊乱的作用，其调节月经周期、改善排卵和降低睾酮水

平的作用与二甲双胍类似[31]。而在另一项荟萃分析

中，和二甲双胍单药治疗相比，二甲双胍联合胰高血糖

素样肽-1（glucagon-like peptide-1，GLP-1）受体激动剂

或噻唑烷二酮类药物治疗能更有效的改善高雄激素血

症和月经节律[32]，且噻唑烷二酮类药物与二甲双胍的

联合使用能更有效的改善PCOS病人的血脂水平[33]。
他汀类药物是治疗血脂异常的一线用药[34]，最新

的荟萃分析表示，他汀类药物能改善PCOS病人血脂谱

的同时，也能降低 PCOS女性的总睾酮、游离睾酮水平

并改善雄激素过多引起的痤疮、多毛等皮肤表现[35-36]。
有部分研究表明，阿托伐他汀可以改善PCOS病人的 IR
及体内炎症水平[37]。此外，适量添加辅酶Q10、维生素

B对PCOS病人糖脂代谢的改善也有一定作用[38]。
然而，这些药物大多对妊娠结局的影响均不清楚，

用药期间必须严格避孕。PCOS病人大多为育龄期女

性，对生育的诉求大大限制了这些代谢调节药物和口

服避孕药的使用。二甲双胍在妊娠期的使用也需慎

重，因此开发安全有效的PCOS治疗药物具有广泛的临

床需求。

4 肠道菌群对PCOS病人糖脂代谢紊乱的调

节作用

近两年，多项研究报道PCOS的发生发展与肠道菌

群紊乱有关[39]。PCOS病人肠道菌群的多样性降低，且

肥胖型PCOS病人肠道菌群的丰富度更低于非肥胖型

PCOS病人[40]；PCOS病人肠道菌群的组成结构也发生

显著变化，例如双歧杆菌、厚壁杆菌等菌种的数量以及

各菌种之间的比例在 PCOS病人中显著改变[41-42]。目

前已发现多种肠道菌群与性激素水平相关，其中一些

乳酸杆菌对PCOS小鼠的卵巢有保护作用，并能够降低

睾酮水平[43]。在糖代谢方面，肠道菌群失调会增加肠

道的通透性和体循环中脂多糖的水平，激活免疫系统

导致慢性炎症，并损害胰岛素受体的功能，增加循环中

胰岛素水平[44]；短链脂肪酸在维持肠道的免疫和炎症

平衡中发挥重要作用[45]，肠道菌群失调通过改变短链

脂肪酸水平抑制 Gpr41（FFAR3）和 Gpr43（FFAR2）
受体等多途径的作用，降低胰岛素分泌和胰岛素敏感

性，从而导致 IR的发生[46]；PCOS病人肠道中产生γ-氨

基丁酸、支链氨基酸等氨基酸的菌群如拟杆菌属、脆弱

拟杆菌和大肠杆菌的数量增加，而代谢组学揭示在存

在 IR的 PCOS病人中上述物质含量增多，表明肠道菌

群失调可能与神经内分泌变化相关，肠道菌群失调可

能通过肠-脑轴的作用引起或加重病人的代谢紊乱。

在脂代谢方面，研究表示肠道菌群通过产生丁酸及下

调 Gpr109a改善非酒精性脂肪肝小鼠的肝脏脂肪浸

润[47]；我们的前期研究发现，肠道菌群的改变与 PCOS
病人的脂代谢紊乱，尤其是低密度脂蛋白升高密切相

关[48]。由此可以看出 PCOS病人的肠道菌群改变是造

成糖脂代谢紊乱的原因之一，而以调节肠道菌群为靶

点的治疗（如益生菌、袖状胃减容手术、粪菌移植）有助

于改善PCOS病人的代谢紊乱和性激素水平[49-50]，证明

调节肠道菌群对PCOS病人的糖脂代谢紊乱具有积极

的改善治疗作用。

5 PCOS病人糖脂代谢紊乱的中医治疗

中医药治疗是基于中医系统的“整体观念”和“辩

证观念”的独特理念，而含有多种活性成分的中草药引

起了中国医师的注意。一项全国性的研究表明接受中

医药联合治疗后 PCOS病人远期患 2型糖尿病的风险

比单纯接受西药治疗的病人降低[51]。小檗碱作为一种

多靶点、多途径的安全植物提取物，降低了PCOS大鼠

的 IR和睾酮水平，改善排卵和子宫容受性[52-53]，其机制

可能与小檗碱激活 PI3K/AKT通路、抑制 MAPK 通路

而上调葡萄糖转运蛋白 4的表达[54]、抑制细胞凋亡、调

节 LR4、LYN、PI3K、Akt和 caspase-3的表达水平有

关[53]。六味地黄丸可以调节 PCOS-IR样大鼠的 PI3K/
Akt/FoxO1a通路，减轻 IR并改善高雄激素血症，并恢复

卵泡发育改善PCOS症状[55]。肉桂、芍药、连翘、绿茶等

中草药对PCOS病人的代谢障碍有改善作用[56]，有研究

表明，中医药治疗PCOS的用药规律为补肾活血通经、

健脾化痰祛湿、力气养血调肝，与PCOS的发病机制有

一定的相符性[57]，但目前主要机制不清，缺乏结构化的

大规模的临床和机制研究。每周两次的针灸治疗可改

善PCOS病人和糖尿病病人的空腹血糖水平，潜在机制

可能是下调miR-32-3p的表达，靶向调控PLA2G4A蛋

白的表达来中断体内高血糖的恶性循环[58]，但对脂质

谱影响的研究相对较少。长期坚持拔火罐联合饮用茴

香籽茶可减重，改善月经周期和卵巢功能[59]。由此可

见，传统中医疗法显示出了调节PCOS病人糖脂代谢紊

乱的广泛应用前景。

6 小结与展望

PCOS疾病的发生发展和糖脂代谢紊乱互为因果，

密不可分，治疗糖脂代谢紊乱也可在一定程度上缓解

PCOS的表型症状，做好糖脂管理对PCOS疾病的治疗
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具有重要意义。除了药物治疗以外，现在个体化的生

活方式干预得到重视，但需要病人强烈的自我意识、较

高的依从性和医护的有效管理方可得到持续性改善。

肠道菌群作为人体内环境的重要组成，与人体代谢密

切相关，针对肠道菌群的多种治疗手段也可改善PCOS
病人的代谢紊乱。另外，中医治疗PCOS病人糖脂代谢

紊乱具有广泛前景，但其机制仍待进一步研究。

（利益冲突：无）
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