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  多囊卵巢综合征(polycysticovarysyndrome,P-
COS)是一种以代谢和生殖障碍为特征的常见疾病,被
认为是无排卵性不孕的主要原因,影响着8%~13%
的育龄期妇女[1]。PCOS患者的典型特征是月经周期

不规则、稀发排卵或无排卵和高雄激素血症,其罹患

心脏病、糖尿病和子宫内膜癌等疾病的风险更高[2]。
由于PCOS病因及临床表现复杂多样,发病机制尚未

明确,缺乏单一有效的治疗方法,因此关于PCOS的

研究一直是生殖内分泌领域的焦点。本学科在湖北

省中医大师黄光英教授带领下,将补肾益气活血法运

用于PCOS的临床治疗取得了满意疗效。近年来关

于补肾活血法治疗PCOS的相关研究日益增多,现本

文将其作一概述,旨在给广大从事PCOS临床及科研

工作的学者提供帮助。

1 PCOS与肾虚血瘀的关系

1.1 肾虚为本

肾为先天之本,中医认为人体内各项生理机能的

完成均需要肾气的滋养,肾中精气旺盛,充养五脏六

腑,维持正常的生长发育。对于女性而言,肾与天癸、
冲任二脉和胞宫的关系密不可分。如《素问·上古通

天论》云:“女子七岁,肾气盛,齿更发长;二七而天癸

至,任脉通,太冲脉盛,月事以时下,故有子……七七

任脉虚,太冲脉衰少,天癸竭,地道不通,故形坏而无

子也”。肾精充足,肾阴肾阳得以相互转化,滋养天

癸,冲任血海充盈,经水应期而至,女性正常生理周期

得以持续。这充分说明了肾在女子月经产生过程中

的重要作用,因此《傅青主女科》有载“经水出诸肾”,
强调了女子月经与肾的功能关系密切。

肾藏精,主生殖,为先天之本,即人体生长发育及

生殖的根本。若肾中精气亏虚,肾阴肾阳失衡,转化

不利,则会引起人体生长和生殖机能发育迟缓。如肾

阴亏虚,冲任失养,血海空虚,不能按时满盈,则月经

过少或愆期;如肾阳不足,胞宫失于温煦,气化不足,
胞脉失去濡养,或气血凝滞则月经迟至,或难以摄精

成孕。而PCOS不孕最主要的原因是稀发排卵或无

排卵,其核心机制是初级卵泡不能发育成优势卵泡或

者卵泡膜过度增生形成卵泡闭锁,卵子不能正常排

出。而肾阴是卵泡生长发育的物质基础,能滋养孕卵

促其生长成熟;肾阳是卵子排出的内在动力,能鼓动

卵子顺利排出。因此可以说PCOS以肾虚为本[3]。

1.2 血瘀为标

血瘀是由于各种原因导致的血液运行迟缓阻滞,
或积结不行,或血液溢出脉管之外。女子以血为本,
经、带、胎、产均离不开气血的充养和调护。血液运行

顺畅,女子冲任二脉得养,则血海定期充盈,月经如期

而至。胞脉得到血液滋养,则能摄精成孕。PCOS患

者多痰湿、气郁或肾阳亏虚,容易引起气血不和,血运

失常而成瘀。瘀血阻滞冲任二脉,影响胞宫、胞脉功

能,便出现月经紊乱、量少、色暗、夹杂血块、排卵不畅

和不孕等,且B超检查可见卵巢增大、皮质增厚,符合

血瘀证的病理特点[4]。清代医家王清任针对血瘀证

的病机特点,开拓性地运用活血化瘀法则治疗妇科疾

病,创立了以少腹逐瘀汤为代表的活血化瘀方剂,至
今仍运用于PCOS的临床治疗;这也从侧面说明了P-
COS存在血瘀致病的因素。

1.3 肾虚血瘀是PCOS的重要病机

肾藏精,主生殖,系胞脉,为气血之根。血的生化

有赖于肾中精气的气化,肾气不足,癸水不充,血海空

虚,则精血生化乏源而致血虚、血瘀;血的循行有赖于

肾中元气的推动,肾气虚则无力推动血行而停滞成

瘀;肾阴虚则内生虚热,煎灼阴血而成瘀;肾阳虚则血
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脉失于温通,血行迟滞而为瘀。而血瘀阻滞经脉,又
会反过来妨碍肾的功能,导致肾精不足,冲任亏虚,胞
脉失养,卵子排出不畅,难以摄精成孕。肾虚与血瘀

相互影响,虚实夹杂,临床上PCOS临床表现多有月

经后期、闭经、腰膝酸软、怕冷畏寒等肾虚症状,又多

夹痰湿、气郁、脾虚,容易引起气机阻滞,血运失常,久
而成瘀,导致生殖功能下降。因此,可以说肾虚血瘀

是PCOS的重要病机[5]。

1.4 补肾活血是防治PCOS的重要策略

补肾活血法是防治PCOS的重要原则,对此有研

究收集了1983年—2013年文献中治疗PCOS的有效

方剂共82首,利用软件对数据进行挖掘和分析,发现

PCOS主要病机为肾虚血瘀,使用最多的前十位中药

依次为菟丝子、当归、茯苓、仙灵脾、香附、熟地、川芎、
陈皮、丹参、枸杞[6]。其中熟地、仙灵脾、菟丝子、枸杞

为补肾要药,川芎、当归、丹参为活血化瘀要药。另一

项 Meta分析检索了2018年9月以前收录的补肾活

血中药与克罗米芬比较治疗PCOS导致不孕的临床

研究,系统评价了其安全性和有效性,结果显示与克

罗米芬相比,补肾活血中药虽然在排卵率、卵泡刺激

素(folliclestimulatinghormone,FSH)分泌方面无明

显差 异,但 对 于 黄 体 生 成 素(luteinizinghormone,

LH)、睾酮(testosterone,T)、胰岛素的分泌有改善作

用,妊娠率也较克罗米芬有一定优势[7]。这些研究表

明了针对PCOS肾虚血瘀的病机采用补肾活血法治

疗具有独特疗效。

2 补肾活血法治疗PCOS的临床研究

2.1 单方治疗

丁永芬等[8]将157例PCOS患者随机分为2组,
观察组于月经第3天开始口服补肾活血方,对照组口

服炔雌醇环丙孕酮,治疗周期共6个月。结果显示采

用补肾活血方治疗能够明显降低LH、FSH和T,治疗

总妊娠率为20.0%,有效率为90.0%,提示补肾活血

方治疗PCOS临床疗效确切。洪岩等[9]对PCOS导

致排卵障碍性不孕的患者运用补肾活血方药进行对

比研究,以克罗米芬作为对照,观察组从月经第5天

开始服用补肾活血促卵汤,1个疗程包括3个月经周

期,共治疗1~3个疗程。结果显示,与克罗米芬相

比,补肾活血促卵汤治疗后患者卵泡大小、排卵率、妊
娠率和流产率得到明显改善,说明采用补肾活血中药

对于PCOS排卵障碍性不孕有较好治疗效果。徐玉

慧[10]观察补肾活血方治疗PCOS临床效果,以炔雌醇

环丙孕酮片和克罗米芬治疗作为对照组,结果发现经

补肾活血方治疗后患者性激素水平、月经周期正常率

及妊娠成功率均优于对照组。曾倩等[11]对42例肾虚

血瘀证的PCOS排卵障碍性不孕患者给予补肾活血

汤加减进行治疗,共治疗3个疗程。结果发现经补肾

活血汤治疗后,患者月经周期、经量、妊娠率及排卵率

明显好转,子宫动脉及卵巢间质动脉搏动指数(pulse
index,PI)、阻力指数(resistanceindex,RI)均明显降

低,说明补肾活血汤可以通过增强PCOS排卵障碍性

不孕患者盆腔局部血流以提高妊娠率。王江鱼等[12]

运用补肾活血方治疗PCOS合并不孕患者,观察其对

卵巢颗粒细胞胰岛素样生长因子1受体(insulin-like
growthfactor1receptor,IGF-1R)mRNA的影响,结
果显示治疗后患者性激素水平和中医症候积分明显

改善,IGF-1RmRNA水平提高,提示补肾活血方可能

通过促进IGF-1R表达防治PCOS。

2.2 中西药联合治疗

逯克娜等[13]将90例PCOS患者随机分为中药治

疗组、中西药治疗组和对照组,观察了补肾活血化痰

方联合达英-35和二甲双胍的治疗效果。结果发现连

续治疗3个月经周期后,患者LH、LH/FSH、T及血

清瘦素水平明显降低,且中西药联合治疗对于T和瘦

素的改善明显优于单纯西药治疗。林寒梅等[14]同样

研究了补肾活血化痰中药联合达英-35、二甲双胍对于

PCOS患者脂代谢的改善状况,发现中西药联合治疗

对于PCOS患者脂肪细胞因子的改善优于单纯使用

中药或西药。李贺琦[15]将95例肾虚血瘀型PCOS患

者分为对照组和观察组,对照组予以枸橼酸氯米芬胶

囊,观察组自月经第5天开始给予补肾活血促排卵汤

联合枸橼酸氯米芬胶囊,连续治疗3个月经周期。结

果显示补肾活血促排卵汤联合枸橼酸氯米芬胶囊可

以改善肾虚血瘀型PCOS患者性激素水平,提高妊娠

率。何薇薇等[16]选取137例PCOS患者为研究对象,
对照组给予炔雌醇环丙孕酮联合二甲双胍治疗,观察

组在此治疗基础上加用补肾活血方。结果发现治疗

后2组患者性激素水平、胰岛素抵抗得到明显好转,
且观察组TNF-α、IL-6和CRP水平明显低于对照组,
说明补肾活血方联合西药可改善PCOS患者性激素

水平,降低炎症因子水平。周建云[17]比较补肾活血方

联合二甲双胍与炔雌醇环丙孕酮治疗PCOS患者临

床疗效,结果显示中西药联合治疗后患者血清TNF-
α、CRP水平及超声检查显著好转,临床疗效优于炔雌

醇环丙孕酮。

2.3 针药联合治疗

梁炳君等[18]筛选60例肾虚型PCOS患者进行研
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究,比较补肾活血方结合针灸治疗与枸橼酸氯米芬的

疗效,发现针药结合对于PCOS患者性激素水平、妊
娠率及排卵率的改善均优于单纯西药治疗。彭艳丽

等[19]运用补肾活血汤联合电针治疗PCOS不孕症患

者,结果发现与枸橼酸氯米芬相比,补肾活血方联合

针灸治疗不仅明显改善患者性激素及其受体水平,还
显著提高排卵率和妊娠率,降低早期流产率。桑海

莉[20]将65名PCOS患者随机分为2组,并以枸橼酸

氯米芬治疗作为对照组,观察组则在给予补肾活血胶

囊基础上于排卵期加针刺治疗,结果显示经过连续6
个月经周期治疗后,补肾活血胶囊配合针刺治疗效果

优于单纯西药治疗。

3 补肾活血法治疗PCOS的机制研究

3.1 改善糖脂代谢与性激素分泌

倪晓容[21]观察了补肾活血促排汤对于HCG/INS
诱导PCOS大鼠的治疗作用,结果发现补肾活血促排

方能降低PCOS大鼠血清睾酮和胰岛素水平,改善模

型大鼠异常雄激素和糖代谢。谈珍瑜等[22]研究了自

拟补肾活血方对PCOS的作用机理,发现给予模型大

鼠补肾活血方治疗后,大鼠的体重、空腹血清胰岛素、
瘦素及睾酮水平均明显改善。孙婉莹等[23]观察补肾

活血 颗 粒 对 脱 氢 表 雄 酮(dehydroepiandrosterone,

DHEA)诱导的PCOS模型大鼠血清性激素水平、血
糖及胰岛素的影响,结果显示中药能够明显降低LH、

T、FSH、胰岛素以及血清17羟孕酮(17-hydroxypro-
gesterone,17-OHP)水平。陈欣等[24]研究了补肾活血

颗粒对DHEA诱导PCOS大鼠模型的影响,发现经补

肾活血颗粒干预后,PCOS大鼠血清LH、FSH、T均

下降,说明补肾活血颗粒可能通过改善卵巢激素分泌

功能治疗PCOS。

3.2 改善卵泡发育与促排卵

纤溶酶原激活物抑制因子-1(plasminogenactiva-
torinhibitor1,PAI-1)与胰岛素抵抗程度、高雄激素

血症有关,在PCOS的发生、发展中起重要作用。伍

娟娟等[25]研究补肾活血方对于Bogovich法建立的P-
COS模型大鼠卵巢局部PAI-1mRNA表达的影响,
结果显示补肾活血方治疗后模型大鼠卵巢局部PAI-1
mRNA表达降低,提示 补 肾 活 血 方 可 能 通 过 减 少

PAI-1表达发挥治疗作用。付灵梅等[26]也通过动物

实验发现补肾活血方通过降低PCOS模型大鼠卵巢

卵泡内膜细胞环氧合酶-1(cyclooxygenase-1,COX-1)

mRNA水平发挥对下丘脑-垂体-卵巢轴的调节作用,
这可能是其促进卵巢排卵的作用机制之一。此外,补

肾活血方能抑制PCOS大鼠卵巢基质金属蛋白酶-2
(matrixmetalloproteinase-2,MMP-2)、MMP-9的表

达,而基质金属蛋白酶的过度表达正是卵巢排卵障碍

的关键因素,提示补肾活血方通过降低 MMP-2、9的

表达改善PCOS排卵障碍[27]。贺冰等[28]进一步发现

了补肾活血方能降低PCOS大鼠局部血管内皮生长

因子(vascularendothelialgrowthfactor,VEGF)mR-
NA的表达,这可能是补肾活血方改善卵泡发育、促进

卵泡成熟并诱发排卵的机制之一。邓芳等[29]用雄激

素联合hCG建立PCOS大鼠模型,观察补肾活血方对

卵巢形态学及内分泌的影响,发现经中药治疗后大鼠

血清FSH、E2水平升高,而LH、T水平降低,同时卵

巢白膜、黄体及颗粒细胞层形态改善,说明补肾活血

方对性激素分泌和卵巢形态具有调节作用。刘润侠

等[30]研究发现PCOS大鼠卵泡膜细胞对PAI-1具有

高敏性及PAI-1活性的异常会导致雄激素合成过多,
而补肾活血方能减少模型大鼠卵巢局部PAI-1的表

达,降低血清 T、LH 和胰岛素水平,进而发挥治疗

作用。

3.3 改善慢性炎症

陈欣等[31]应用补肾活血方干预DHEA诱导的P-
COS大鼠模型,发现补肾活血方能够降低大鼠血清

IL-18水平,并增加排卵,提示补肾活血方可能通过抑

制慢性炎症改善PCOS卵泡发育。PCOS存在慢性炎

症,表现为血清中TNF-α浓度升高,卵泡内颗粒细胞

凋亡显著增多,刘艺等[32]以来曲唑诱导的PCOS大鼠

模型为研究对象,通过 TUNEL法和ELISA法观察

补肾活血中药对卵巢颗粒细胞凋亡及血清TNF-α浓

度的影响,结果显示经补肾活血中药治疗后,PCOS大

鼠血清 TNF-α浓度降低,颗粒细胞凋亡受到明显抑

制,说明补肾活血中药可能通过改善慢性炎症、抑制

颗粒细胞凋亡进而改善PCOS症状。

4 小结与展望

补肾活血法则是中医治疗肾虚血瘀证的根本大

法,而肾虚血瘀证作为多种慢性疾病的共同发病基

础,在诸如骨关节炎、系统性红斑狼疮,慢性肾脏病、
阿尔茨海默病中均有体现。近些年来,补肾活血法则

在妇产科疾病的防治中也显示出独特优势,这正是中

医“异病同治”理念的继承与发展。而PCOS是临床

常见的生殖内分泌疾病,也是导致育龄期妇女不孕的

重要原因,因此目前关于补肾活血法治疗PCOS的临

床与机制研究也日益增多。以上文献综述显示,运用

补肾活血法治疗PCOS疗效确切,且中西药或针药联
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合治疗效果更为明显,其机制可能与调节糖脂代谢与

性激素分泌,改善卵泡发育和慢性炎症等有关。然而

目前相关临床研究多以案例报道、临床观察为主,缺
乏高质量随机对照研究,且有关具体作用机制的研究

也比较表浅,作用靶点的研究仍较薄弱,这都有待于

今后在工作中进一步加强。
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