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半夏泻心汤加减治疗胃热脾虚型多囊卵巢综合征
高胰岛素血症效果观察
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【摘要】目的 探讨半夏泻心汤加减治疗胃热脾虚型多囊卵巢综合征（PCOS）高胰岛素血症（HI）的有效性及安全性。

方法 选择胃热脾虚型PCOS并HI患者，采用区组随机方法按照 3∶1的比例分为中药组和对照组，中药组予半夏泻心汤加

减治疗，对照组予盐酸二甲双胍片治疗，12周后观察 2组糖代谢、生殖功能、脂代谢、中医症状评分以及安全性指标变化

情况。结果 本研究最终纳入患者 62例，其中中药组 47例，对照组 15例。治疗后，中药组空腹胰岛素（FINS）、胰岛素抵

抗指数（HOMA-IR）、月经周期评分、中医症状评分均较治疗前下降（P<0. 05），胰岛素正常值达标率为 46. 8%，51. 1%的

患者出现基础体温（BBT）双相，BBT周期双相率为 29. 1%。治疗后，2组糖代谢、生殖激素、症状评分比较，差异无统计

学意义（P>0. 05）；中药组BBT双相率高于对照组，不良反应发生率低于对照组（P<0. 05）。结论 半夏泻心汤加减可有效

提高胃热脾虚型PCOS并HI患者胰岛素敏感性，作用与二甲双胍相当；可恢复患者自发排卵、改善月经稀发，作用与降低

FINS水平相关。
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多囊卵巢综合征 （polycystic ovary syndrome，

PCOS）是一种病因多源性、症状高度异质性的生

殖 内 分 泌 紊 乱 性 疾 病 。 胰 岛 素 抵 抗 （insulin
resistance， IR） 及 代 偿 性 的 高 胰 岛 素 血 症

（hyperinsulinemia，HI） 是 PCOS主要病理环节之

一［1］，与糖代谢异常、高黄体生成素、高雄激素

的产生密切相关［2］，还会影响 PCOS患者的自发排

卵和促排卵治疗结局［3-4］。因此，改善 IR和HI是
PCOS的基础治疗之一。目前西医常用一线药物为

二甲双胍，通过增加胰岛素敏感性、降低胰岛素

水平，改善 PCOS患者排卵功能［5］。但部分患者会

出现消化道不良反应［6-7］。

课题组前期证候研究［8］发现，PCOS合并 HI
多见胃热脾虚证，采用半夏泻心汤加减治疗 52例
脾虚胃热型 PCOS合并 IR患者 24周，发现该方可

以提高患者胰岛素敏感性，改善 IR，帮助患者恢

复自发排卵［9］。本研究对处方继续优化，评价半

夏泻心汤加减治疗胃热脾虚型PCOS合并HI的有效

性及安全性。

1 临床资料

1. 1 一般资料

选取 2018年 5月—2019年 11月就诊于中国中

医科学院广安门医院妇科门诊，PCOS合并HI的患

者。采用区组随机法进行分组，区组长度设为 4，
按照 3∶1的比例分配中药组与对照组入组人数，

通过随机数字表产生随机分配序列，本研究共纳

入患者 72例，因患者中途自行退出、检查项目不

完全等因素共剔除 10例，最后完成观察并纳入统

计者共 62例。中药组 47例，年龄 （28. 43±3. 83）
岁，病程 ［3. 00（1. 00，5. 00）］ 年，体质指数

（BMI）［28. 28（26. 22，32. 22）］ kg/cm2；对照组

15 例 ， 年 龄 （27. 27±5. 75） 岁 ， 病 程 ［3. 00
（2. 00， 6. 00） ］ 年 ， BMI ［30. 84 （26. 04，
36. 73）］ kg/cm2。2组一般资料差异无统计学意义
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（P>0. 05），具有可比性。本试验通过中国中医科

学院广安门医院医学伦理委员会审查 （批件号

2018-061-KY-01）。

1. 2 诊断标准

1. 2. 1 西医诊断：PCOS诊断标准：采用欧洲人

类生殖和胚胎学会 （ESHRE） 和美国生殖医学会

（ASRM）制定的诊断标准［10］：①稀发排卵或无排

卵；②临床和 （或） 生化高雄激素血症；③超声

检测显示多囊卵巢：一侧或双侧卵巢直径 2~9 mm
的卵泡≥12个，和（或）卵巢体积≥10 mL。以上 3
项中有 2项符合即可诊断为 PCOS，但需排除其他

能引起高雄激素血症的疾病 （先天性肾上腺皮质

增生、库欣综合征、分泌雄激素的肿瘤等）。

HI诊断标准：根据中国中医科学院广安门医

院空腹胰岛素 （FINS） 实验室检查正常参考值上

限拟定：FINS≥119 pmol/L。
1. 2. 2 中医胃热脾虚证辨证标准：参考《中药新

药临床研究指导原则：试行》［11］、《中医妇科

学》［12］、《中医证候规范》［13］中相关标准制定：①
月经后错，或闭经；②形体肥胖；③胃脘痞满，

食后加重，或易饥，或早饱；④手足心热；⑤口

臭；⑥大便溏泄，或不爽；⑦舌苔白厚或黄厚，

脉沉滑。以上7项中符合4项即可诊断。

1. 3 纳入标准

月经初潮后 2年以上、年龄<40岁；同意接受

检查及12周治疗，并签署知情同意书。

1. 4 排除标准

①合并其他内分泌疾患 （甲状腺、肾上腺疾

患及糖尿病） 者；②合并心脑血管、肝、肾及造

血系统严重疾病及血栓性疾病者；③合并消化性

溃疡或吸收不良综合征患者；④精神疾病或恶性

肿瘤患者；⑤近 3个月内接受其他临床研究者；⑥
妊娠或近期有妊娠计划者；⑦对中药成分过敏者，

或过敏体质者；⑧酗酒和 （或） 精神活性物质、

药物滥用者及依赖者。

1. 5 剔除标准

入组期间依从性差，不按规定服药、检查者，

或自行退出、失访者，或未严格执行避孕措施，

意外妊娠者。

2 治疗与观察方法

2. 1 治疗方法

2. 1. 1 中药组：给予半夏泻心汤加减，基础方：

清半夏 9 g，黄芩 30 g，黄连 15 g，干姜 15 g，党参

12 g，生薏苡仁 30 g，枸杞子 30 g。伴月经量少、

脱发者，加菟丝子 15 g、巴戟天 15 g；伴腰酸膝软

者，加杜仲 30 g、山茱萸 15 g；伴心烦易怒者，加

柴胡 15 g、白芍 12 g；伴胃脘胀满、嗳气者，加炒

白术 15 g、枳实 15 g；伴舌苔厚腻者，加苍术 15 g、
厚朴 12 g、陈皮 12 g；伴小腹凉者，加炮姜 20 g。
由医院煎药室水煎，每剂分装 2袋，150 mL/袋。1
袋/次，每日早晚餐后0. 5 h温服。

2. 1. 2 对照组：给予盐酸二甲双胍片（中美上海

施贵宝制药有限公司，国药准字 H20023370） 口

服，500 mg/次，3次/d。
2组均连续治疗12周。

2. 2 观察指标与方法

2. 2. 1 糖脂代谢及生殖激素指标：入组前（月经

周期或黄体酮撤退性出血 2~4 d）和入组 12周抽取

2组空腹静脉血，检测以下指标。①糖代谢指标：

FINS、空腹血糖 （FG），计算胰岛素抵抗指数

（HOMA-IR）， HOMA-IR= FINS （pmol/L） ×FG
（mmol/L） /22. 5；计算治疗后 FINS 达标 （<119
pmol/L）率。②生殖功能：血清睾酮（T）、雌二醇

（E2）、卵泡刺激素 （FSH）、黄体生成素 （LH）、

泌乳素（PRL）。

2. 2. 2 月经周期评分：入组 12周统计双相BBT频
次，以 4周为 1个周期，计算治疗 12周后BBT周期

双相率，BBT周期双相率=BBT双相频次/周期数×
100%；统计出现 BBT双相的人数，计算 BBT双相

发生率，BBT双相发生率=BBT双相人数/总人数×
100%；分析中药组治疗后，BBT双相发生率与

FINS水平的相关性。

2. 2. 3 中医症状评分：治疗前后参考文献 ［11］
对中医症状进行评分。

2. 2. 4 安全性指标：谷丙转氨酶（ALT）、谷草转

氨酶 （AST）、肌酐 （Cr）、尿素氮 （BUN）；不良

反应：腹泻、恶心、呕吐等。

2. 3 统计学方法

采用 SPSS 21. 0统计软件进行数据分析。符合

正态分布的计量资料用均数±标准差（
-x±s）表示，

采用两独立样本 t检验；不符合正态分布的计量资

料用中位数 （四分位数）［M（Q25，Q75）］ 表示，

组间比较采用非参数检验。计数资料用率（%）表

示，组间比较采用 χ2检验。P<0. 05为差异有统计

学意义。
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3 结果

3. 1 2组治疗前后糖代谢指标比较

治疗前，2组 FINS、HOMA-IR差异无统计学

意义 （P>0. 05）。治疗后，中药组 FINS、HOMA-

IR 均较治疗前降低，差异有统计学意义 （P<
0. 05）；对照组 FINS、HOMA-IR亦较治疗前降低

低，但差异无统计学意义（P>0. 05）。中药组FINS
正常值达标率为 46. 8%（22/47），对照组 FINS正
常值达标率为 40. 0%（6/15）。2组间治疗后各项比

较，差异均无统计学意义（P>0. 05）。见表1。

3. 2 2组治疗前后生殖激素指标比较

2组治疗前后各项激素水平比较，差异均无统

计学意义（P>0. 05）。见表2。

3. 3 2组BBT比较

以 4周为 1个月经周期，治疗 12周后，中药组

47例患者共有月经周期 141个，其中出现BBT双相

的周期数为 41个，BBT周期双相率为 29. 1%；24
例患者出现 BBT双相，BBT双相发生率为 51. 1%。

对照组 15例患者共有月经周期 45个，其中出现

BBT双相的周期数为 4个，BBT周期双相率为

8. 9%；2例患者出现BBT双相，BBT双相发生率为

13. 3%。中药组BBT周期双相率、BBT双相发生率

均高于对照组（P<0. 05）。

3. 4 2组治疗前后月经周期、中医症状评分比较

治疗后，2组月经周期评分均较治疗前降低

（P<0. 05）；中药组中医症状评分较治疗前降低（P

<0. 01），对照组下降不明显（P>0. 05）；2组间比

较，差异无统计学意义（P>0. 05）。见表3。

3. 5 2组安全性指标比较

对照组 15例患者有 4例出现恶心、腹泻等不

良反应，程度较轻，均自行缓解，未对研究产生

明显影响；中药组患者无不良反应报告。2组均未

有严重不良事件发生。治疗后，中药组ALT、AST
较治疗前降低（P<0. 05）；2组 Cr、BUN及对照组

AST、ALT与治疗前比较，差异均无统计学意义

（P>0. 05）。见表4。

4 讨论

PCOS是育龄期女性常见的生殖内分泌代谢紊

乱性疾病。IR和HI与 PCOS患者卵泡发育中存在

的小卵泡募集量增多、选择及优势化障碍以及无

表1 2组治疗前后糖代谢指标比较[M(Q25,Q75)]
组别

中药组

对照组

例数

47

15

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

FINS（pmol/L）
155. 34（132. 95，214. 06）
120. 71（92. 41，157. 87）*
178. 38（149. 93，255. 97）
141. 42（91. 74，239. 09）

HOMA-IR
39. 29（33. 56，57. 41）
27. 73（21. 55，39. 29）*
39. 07（34. 41，55. 23）
32. 65（22. 10，54. 37）

与治疗前比较，*P<0.05

表2 2组治疗前后女性生殖激素比较[-x±s，M(Q25,Q75)]
组别

中药组

对照组

例数

47

15

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

FSH（mIU/mL）
4. 46±1. 13
4. 48±1. 02
5. 04±1. 16
5. 14±1. 97

LH（mIU/mL）
5. 67（2. 94，7. 31）
4. 88（3. 20，8. 69）
7. 66（2. 20，9. 86）
5. 99（3. 84，10. 25）

T（ng/mL）
0. 48（0. 34，0. 57）
0. 44（0. 33，0. 56）
0. 54（0. 38，0. 60）
0. 55（0. 38，0. 61）

E2（pg/mL）
34. 40（28. 00，42. 00）
31. 00（26. 00，45. 00）
31. 00（23. 00，40. 00）
35. 00（27. 00，43. 00）

PRL（ng/mL）
11. 93（9. 08，16. 70）
11. 12（8. 90，17. 80）
16. 32（10. 44，26. 12）
14. 63（9. 47，26. 12）

表3 2组治疗前后月经周期、中医症状评分比较[M(Q25,Q75)]
组别

中药组

对照组

例数

47

15

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

月经周期

4（2，6）
2（0，4）*
6（4，8）
2（2，6）*

中医症状

16（10，20）
9（6，12）**
12（8，20）
11（8，14）

与治疗前比较，*P<0.05，**P<0.01

表4 2组治疗前后安全性指标比较[M(Q25,Q75),-x±s]
组别

中药组

对照组

例数

47

15

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

ALT（U/L）
21. 00（15. 00，34. 90）
15. 60（12. 00，28. 60）*
29. 70（13. 30，40. 70）
24. 50（16. 30，50. 00）

AST（U/L）
25. 30（20. 70，25. 30）
22. 00（19. 00，22. 00）*
21. 60（15. 60，24. 20）
20. 70（15. 10，26. 20）

Cr（μmol/L）
53. 26±10. 81
53. 41±9. 66
57. 35±7. 75
56. 32±9. 70

BUN（mmol/L）
4. 43±1. 09
4. 35±0. 88
3. 97±1. 06
3. 99±1. 08

与治疗前比较，*P<0.05
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排卵等问题密切相关［14］。升高的胰岛素可促进卵

巢合成雄激素［15］，而高雄激素还可以直接或间接

引发葡萄糖代谢障碍导致HI和 IR，形成恶性循环。

HI还可以通过影响葡萄糖利用，导致卵泡的糖酵

解作用减弱，卵泡供能减少，从而抑制卵泡生长

发育，引起稀发排卵或无排卵。20%~25%的PCOS
患者存在克罗米芬抵抗，合并HI或 IR的 PCOS患
者更易发生克罗米芬抵抗。故HI或 IR状态不仅影

响 PCOS患者的自发排卵，也对促排卵治疗结局产

生不利影响。因此改善HI是PCOS重要的基础治疗

之一。

根据 PCOS临床表现，中医学将其归属于“月

经后期”“闭经”“不孕”等范畴。现代学者们多

认为，伴有 IR或 HI的 PCOS患者发病与肾、脾、

胃、肝有关，病理因素主要涉及痰湿、郁火，通

常采用补肾、健脾、化痰、清火等方法进行治

疗［16-17］。课题组前期证候研究发现，胃热脾虚证是

PCOS并HI的主要证型之一［8］。胃气以降为和，脾

气以升为健。火热之性炎上，若热郁于胃则胃气

不降；脾气亏虚以致清气不升，形成中焦气机痞

塞，半夏泻心汤原是治疗痞证的方剂，辛开苦降、

清胃健脾，以中焦为调理之本，重在恢复枢机运

行。若脾胃运化失常，水湿难化，积热日久，易

致湿热壅滞，故本研究所拟基础方在原方基础上

另加入了生薏苡仁、枸杞子。以生薏苡仁健脾渗

湿清热；枸杞子入肝肾，可补阴养血，充养先天

之精。现代药理研究［18-19］发现，黄芩、黄连、枸

杞子等具有增强胰岛素敏感性、降低血糖的作用。

本研究结果显示，治疗后中药组患者 FINS、
HOMA-IR显著降低，FINS达标率为 46. 8%；对照

组用药后 FINS、HOMA-IR仅有下降趋势，FINS达
标率与中药组差异无统计学意义，说明半夏泻心

汤加减可以增强PCOS并HI患者胰岛素敏感性，有

效降低代偿性增多的胰岛素水平，疗效相当于二

甲双胍。

本研究以月经周期评分及 BBT评估患者的排

卵情况，若患者 BBT出现双相，则提示该月经周

期有 95%的可能出现排卵［20］。治疗后，2组月经

周期评分均显著下降。表明半夏泻心汤加减有恢

复自发排卵、改善月经稀发的作用，疗效优于二

甲双胍，其作用可能与增强胰岛素敏感性，降低

FINS水平有关。

治疗后中药组中医症状评分明显下降，对照

组仅有下降趋势，表明半夏泻心汤加减可改善

PCOS并HI患者临床症状，疗效优于二甲双胍。中

药组无不良反应，对肝、肾功能无明显影响，表

明半夏泻心汤加减具有一定的安全性。

综上所述，半夏泻心汤加减可以有效提高胃

热脾虚型 PCOS并 HI患者胰岛素敏感性、降低

FINS水平，疗效相当于二甲双胍；其恢复患者自

发排卵、改善月经稀发作用优于二甲双胍，该作

用与降低FINS水平相关；该方具有一定的安全性。

鉴于本研究病例来源单一、样本量有限，研究结

果存在一定局限性，应进一步扩大样本量，进行

多中心临床研究，以验证该结论的客观性。
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