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二甲双胍和罗格列酮治疗多囊卵巢综合征的临床疗效观察 
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【摘 要】目的：比较二甲双胍和罗格列酮治疗胰岛素抵抗(Insulin resistance，IR)的多囊卵巢综合征(Polycystic OVarian syndrome， 

PCOS)患者内分泌 、代谢异常的疗效。方法：将 45例多囊卵巢综合征伴胰岛素抵抗的患者分为两组，A组给予罗格列酮 4 mg／d 

B组给予二甲双胍 850 mg／d，治疗 4个月，比较治疗前后体重指数(Body mass index，BMI)、腰臀 比(Waist—to—hipratio，WHR)、内 

分泌参数、HomaIR和血脂的变化。结果：两者治疗后，均能使血清睾i~](Testosterone，T)、黄体生成素(Luteinizing hormone，LH)、 

LH／FSH、空腹胰 岛素 (Fasting insulin，FINS)、2 h胰 岛素 (2 hlNS)、2 h血糖 (2 hPG)、低 密度脂蛋 白胆 固醇(Low—density 

lipoprotein，LDL)的浓度明显下降，Homa IR明显改善(P<0．05)。二甲双胍能降低BMI指数，而罗格列酮能更有效降低T、FINS、 

2 hINS、HomaIR。结论：罗格列酮比二甲双胍更能改善 PCOS患者的胰岛素抵抗 ，适用于胰岛素抵抗较重的 PCOS患者 ；二甲双 

胍有降低体重作用，适用于肥胖型 PCOS伴胰岛素抵抗不严重者。 
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【Abstract]Objective：To compare the treatment effects of rosiglit 

azone and me—tform in on endocrine and metabolism in polycystie 

min和(4．5±2．2)min，说明丙泊酚 一瑞芬太尼 一七氟烷复合 

麻醉能实现快速的术中唤醒。这正是应用了丙泊酚和瑞芬太 

尼均属短效静脉麻醉药且无蓄积，而七氟烷血，气分配系数 

小，也具有诱导和苏醒快的优点[51。唤醒试验不仅要求患者能 

快速苏醒完成指令性的动作 ，还要强调其唤醒过程的平稳 ， 

以避免躯干不自主的剧烈运动威胁脊柱的稳定性。丙泊酚不 

仅起效快 ，麻醉后苏醒迅速 、平稳 ，无肌肉不 自主运动、咳嗽、 

呃逆等副作用 ，极少引起恶心、呕吐；且对喉反射有一定的抑 

制作用，使患者易于耐受气管内导管。瑞芬太尼作为强效的 

阿片类药物，与丙泊酚有明显的协同效应。且在抑制伤害刺 

激反应方面的协同要 比意识抑制的协同作用强。有研究证 

实，七氟烷用于麻醉诱导患者耐受性好 ，气道并发症(如屏 

气、咳嗽、兴奋和喉痉挛)发生率低163。本研究显示 ，丙泊酚 一 

瑞芬太尼 一七氟烷复合麻醉应用于唤醒试验，整个过程血流 

动力学平稳 、唤醒质量较好。而唤醒期间血流动力学的平稳 

也正是唤醒质量好的另一体现。丙泊酚 一瑞芬太尼 一七氟烷 

复合麻醉应用于唤醒试验，在使患者意识达到完成指令动作 

的要求下，较好的抑制气管内导管和创面的疼痛刺激，可能 

是其唤醒质量较高的原因之一。本研究结果表明，丙泊酚 一 

瑞芬太尼 一七氟烷复合麻醉应用于唤醒试验，临床效果较理 

想，具有较好的安全性和可操作性。 

综上所述，丙泊酚 一瑞芬太尼 一七氟烷复合麻醉应用于 

唤醒试验 ，唤醒过程平稳 、安全、可控性强 ，患者无痛苦记忆， 

且技术成熟 ，操作方便，是实现快速、安全唤醒试验的麻醉方 

法 。 
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ovarian syndrome’S(PCOS)patients with insulin resistance．Methods：45 PCOS’s patients were randomly divided into two groups and 

each group was given rosiglitazone or metformin for 4 months．Changes of body mass index (BMI)，endocrinal hormone and blood lipids 

wereanalyzedbeforeandaftertreatment．Results：Therewas remarkablydecreaseintheleveloftestosterone(T)，luteinizinghormone(LH)， 

LH／FSH，fasting insulin(FINS)，2 h insulin(2hlNS)，2 h plasma glucose(2 hPG)and Homa IR between two groups after treat merit．But 

BM1 was decreased after using metformin ，and the level of T，FINS，2 hINS，homa IR were more efficiently decreased after using 

rosiglitazone．Conclusion：Rosiglitazone，which had better effects on improving insulin resistance and glucose metabolism，affects more 

conspicuously insulin resistance and hyper insulinemia；While metformin，which can reduces weight，is suitable for fat PCOS patients 

with not serious insulin resistance． 

【Key words】Rosiglitazone；Mefformin；Polyeystic ovary syndrome；Insulin resistance 

多囊卵巢综合征(Polycystic ovarian syndrome，PCOS)是 

一 种发病多因性 、临床表现呈多态性的内分泌综合征，以雄 

激素过多和持续无排卯为临床主要特征，是生育期妇女月经 

紊乱最常见的原因之一 ，发病率占育龄期妇女的4％～l2％⋯， 

也是无排卵性不孕症的主要原因，占50％～70％，其中50％ 

～ 80％的PCOS患者可发生胰岛素抵抗[21。本文分别采用胰 

岛素增敏剂罗格列酮与二 甲双胍治疗胰 岛素抵抗(Insulin 

resistance，IR)的多囊卵巢综合征患者，并对二者疗效进行对 

比。 

1 资料与方法 

1．1 研究对象 

收集 2007年 1月至 2009年 5月就诊于重庆市第三人 

民医院的伴胰岛素抵抗的PCOS患者 45例，年龄(27．4±4．2) 

岁，随机分成 A组 24例，B组 21例。均符合 2003年鹿特丹 

会议修正的欧洲人类生殖胚胎学会与美国生殖医学会 

(ESHRE／ASRM)的标准[31：①稀发排卵或无排卯；② 临床和 

(或)生化的高雄激素症 ；③多囊卵巢的超声表现。此 3项中 

具备任意 2项 ，排除其他病因，如先天性肾上腺皮质增生 、 

Cushing综合征、分泌雄激素肿瘤等。所有对象进入研究前近 

6月无妊娠 、分娩、流产 、使用激素史和服用影响脂类代谢的 

药物。胰岛素抵抗指标：用稳态模型(Homa mode1)计算胰岛 

素抵抗指数 Homa IR=FPG×FIN／22．5)(空腹胰岛素(Fast— 

ing insulin，FINS)、空腹血糖(Fasting blood glucose，FPG))。根 

据中国糖尿病学会(CDS)提出的标准判定 ，高胰岛素血症 

定义为空腹胰岛素≥15 mU／L、糖负荷后 2 h胰岛素(2 hIns) 

≥80mU／U4]。 

1．2 所有患者用药前及用药后 4个月评估下列指标 

1．2．1 一般指标 记录2组患者的年龄、身高、体重、体重指 

数(BMI=体重／身高 )、腰臀~L(Waist—to—hipratio，WHR)。 

1．2．2 妇科内分泌学及脂代 指标 所有患者测量基础卯 

泡刺激素(Follicle—stimulating hormone，FSH)、黄体生成激素 

(Luteinizing hormone，LH)、游离睾酮(Testosterone，T)、催乳激 

素(Prolactin，PRL)浓度 、低密度脂蛋 白胆固醇 (Low—density 

lipoprotein，LDL)、高密度脂蛋白胆固醇(High densitv lipopro- 

tein，HDL)。 

1．2．3 糖代谢及胰岛素抵抗指标 同时行葡萄糖耐量试验 

及同步胰岛素释放试验l】41。记录FINS、FPG、餐后 2 h血糖(2 

hPG)和餐后2 hlNS。胰岛素抵抗指标用稳态模型计算。 

1．3 方法 

A组为罗格列酮组 ：24例用罗格列酮(Rosiglitazone)进 

行治疗。具体方法为：从月经第 1 d或黄体酮撤药性出血的第 

1 d开始服用罗格列酮 ，4 mg／d。用药至 4月停药。 

B组为二甲双胍组：21例用二甲双胍进行治疗。服用二 

甲双胍为 850 mg／d，分 1次口服。具体方法同A组。 

1．4 统计学处理 

所有资料均用 SPSS16．0软件进行分析。计数资料用卡 

方检验；计量资料用；±s表示 ，治疗前后以及两组治疗前后 

的差异用 t检验 ，以 P<O．05有统计学意义。其中 HomaIR为 

非正态分布，取自然对数，使其正态化。 

2 结 果 

2．1 2组病例治疗前一般情况 

见表 1。 

2．2 2纽治疗前后各项指标比较和治疗前后两纽参数变化 

比较(见表 2 4) 

由表 2、表 3、表 4所知 ：2组治疗前后 T、LH、LH／FSH、 

FINS、2 hlNS、2 hPG、Homa IR、LDL均有统计学差异(P<O．05)， 

而 T、FINS、2 hlNS、Homa IR治疗前后比较差异均有显著性 

(P<O．05)。罗格列酮能更有效降低 T、FINS、2 hINS、Homa IR， 

而二甲双胍能有效降低体重指数。 

2．3 副作用比较 

二甲双胍引起的副反应有恶心 、呕吐、腹泻 、纳差 ，发生 

率达 19％(4／21)。一般开始服药第 1周时症状出现坚持大约 

2周后部分患者症状可缓解。罗格列酮可引起双下肢水肿， 

但在本研究中未发现(可能与患者例数较少，观察时间较短 

有关)。两组 比较差异有显著性(P<O．05 o两组患者治疗前后 

转氨酶、血肌酐、尿素氮均正常。 
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组别 FINS(IU／ml} 2 hINStlU／mb FPG(mmol／L) 2 hPG(mmol／L) Homa IR 

a：与治疗前比较P<0．05；b：治疗前后两组参数变化相比较P<0．05 

3 讨 论 

IR及高胰岛素血症(Hyperinsulinism，HI)是 PCOS的常 

见表现也是 PCOS患者代谢异常的基本特征。后者可直接刺 

激卵巢雄激素的合成或 LH过量的分泌，降低性激素结合球 

蛋白(Sex hormone—binding globulin，SHBG)的浓度，通过直接 

或间接因素导致高雄激素血症，使卵泡发育障碍[51，并影响葡 

萄糖和胰岛素内环境稳定。因此，促进胰岛素敏感 ，降低胰岛 

素抵抗的治疗越来越受到重视。高胰岛素正常血糖葡萄糖钳 

夹技术是目前了解胰岛素敏感性的金标准 ，但其较复杂，昂 

贵，耗时，需大量人力物力 ，需要精密仪器，绝大多数基础医 

院均未开展。HOMA IR也是反映胰岛素敏感性的良好指标， 

且简便，被大多数文献和医院采用。 

本研究本研究显示，罗格列酮能有效降低T、LH、LH／FSH、 

FINS、2 hINS、2 hPG、LDL以及 Homa IR，即能有效改善糖脂 

代谢紊乱，能有效治疗伴有胰岛素抵抗的 PCOS患者。这与 

王炼炼等 q研究结果相似。目前仍有研究表明口1联合氯米芬治 

疗，能增加排卵率和妊娠率。由于本研究条件的限制 ，没有进 

行氯米芬治疗，而将希望妊娠者糖脂代谢调节基本正常后转 

入妇产科治疗。罗格列酮能有效治疗糖脂代谢紊乱，可能与 

其机理有关 ：其作为第二代 噻唑烷二酮类 (Thiazolidine— 

diones)口服胰岛素增敏剂，主要增加胰岛素的敏感性，但不 

促进胰岛素的分泌。通过激活细胞内过氧化物酶体增殖激活 

受体 (Peroxisome proliferator—activated receptor-~／，PPAR )， 

促进胰岛素底物活性，增加胰岛素敏感性。近期在体和离体 

的实验研究发现，该类药物可直接抑制甾体激素合成的关键 

限速酶 一17 羟化酶和 3 B羟脱氢酶活性 ，抑制卵巢和肾 

上腺的基础雄激素分泌，也直接抑制 LH或／和胰岛素刺激的 

卵巢卵泡膜细胞的雄激素生物合成 ，逆转 PCOS患者的高雄 

激素血症，纠正胰岛素抵抗状态，从而解除或减轻相应的临 

床症状，改善紊乱的生殖内分泌 ’01。 

二甲双胍是双胍类降糖药 ，在本研究中，二甲双胍也能 

有效改善糖脂代谢紊乱 ，而且还能有效改善 BMI，适合于肥 

胖型 PCOS。也有研究表明m二甲双胍联合氯米芬也能有效提 

高 PCOS排卵率和妊娠率 ，并能提高对氯米芬排卵治疗的反 

应。应用二甲双胍治疗后，内分泌的改善主要与其作用机理 
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有关 ：(1)通过抑制或延缓肠壁对葡萄糖的吸收，减少肝糖原 

异生，促进糖无氧酵解 ，增加肌肉等外周组织对葡萄糖的摄 

取和利用【llj，在受体后水平通过增加 SHBG水平提高胰岛素 

的敏感性，改善IR和 HI。(2)促进 Ins与其受体结合，加强 

葡萄糖氧化磷酸化 ，在受体水平提高 Ins敏感性，从而改善 

因IR而产生的HI血症 。(3)可增强腺苷酸激酶的活性，提 

高外周组织对胰岛素的敏感J生，降低细胞色素 P450c17酶 a 

的活性，使雄激素合成减少，增加性激素结合球蛋白的合成， 

逐渐恢复排卵功能。(4)直接抑制卵泡膜细胞内的甾体生成 

敏锐调节蛋白的表达和抑制刺激腺苷酸环化酶激活剂 17a 

羟化酶(Steroid 17一alpha—hydroxylase，CYP17)mRNA的表 

达，抑制卵泡膜细胞的雄激素合成[12,13】。从作用机理方面，也 

进一步论证了二甲双胍能改善 PCOS患者的体重和糖脂代 

谢，其能有效治疗胰岛素抵抗的PCOS患者，尤其适用于 

肥胖型的 PCOS患者。 

同时本研究表明：罗格列酮组 T、FINS、2 hINS以及 

HomaIR降低比二甲双胍组更明显，说明罗格列酮改善PCOS 

的糖代谢异常的效果比二甲双胍更好。并且其无二甲双胍的 

恶心、呕吐等副反应，但价格比二甲双胍贵，故更适用于胰岛 

素抵抗严重、经济条件好的患者。但患者用二甲双胍后有体 

重 、BMI下降的倾向，其原因与二甲双胍抑制小肠对葡萄糖 

的吸收及抑制食欲有关 ，体重的下降有利于肥胖的 PCOS患 

者内分泌改善与代谢失调，并与提高胰岛素敏感性有叠加功 

能，故肥胖的PCOS患者，但胰岛素抵抗不严重的患者采用 

二甲双胍治疗疗效更好。 

因此，对于治疗伴有胰 岛素抵抗的多囊卵巢综合征患 

者，罗格列酮和二甲双胍都有效。对于胰岛素抵抗严重的，采 

用罗格列酮治疗 ，而胰岛素不严重，但肥胖的患者采用二甲 

双胍更有效。 
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