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摘要：目的　观察叶酸片联合维生素 Ｂ６片辅助治疗肥胖型多囊卵巢综合征
（ＰＣＯＳ）患者的临床疗效和安全性。方法　将本院收治的肥胖型 ＰＣＯＳ患者依
据用药方案分为试验组和对照组。对照组给予炔雌醇环丙孕酮片（每晚睡前口

服１片）、盐酸二甲双胍片（０２５ｇ，早餐及晚餐前口服）和奥利司他胶囊（６０ｍｇ，
每天２次）治疗，试验组在对照组基础上予以叶酸片（５ｍｇ，每天１次）和维生素
Ｂ６片（１０ｍｇ，每天１次）治疗。对比２组的临床疗效、糖代谢指标、生殖内分泌激
素、平均卵巢体积（ＭＯＶ）、平均卵泡数目（ＭＦＮ）、炎症因子、血清同型半胱氨酸
（Ｈｃｙ）、甘油三酯（ＴＧ）水平和身体测量参数，并进行安全性评价。结果　共纳
入１５０例患者，试验组７３例、对照组７７例。治疗后，试验组和对照组的总有效
率分别为９０４１％（６６例／７３例）和７７９２％（６０例／７７例），在统计学上差异有统
计学意义（Ｐ＜００５）。治疗后，试验组和对照组的空腹血糖（ＦＰＧ）水平分别为
（４４２±０５８）和（４６６±０５３）ｍｍｏｌ·Ｌ－１，空腹胰岛素（ＦＩＮＳ）水平分别为
（９１６±１７７）和（１００３±２０６）ｍＩＵ·Ｌ－１，胰岛素抵抗指数（ＨＯＭＡ－ＩＲ）水平
分别为 １８０±０４６和 ２０８±０６５，抗缪勒管激素（ＡＭＨ）水平分别为
（４０３±１１９）和（４６３±１３２）ｎｇ·ｍＬ－１，抑制素 Ｂ（ＩＮＨＢ）水平分别为
（１０２３３±１４５４）和（１０８８１±１７６３）ｐｇ·ｍＬ－１，ＭＯＶ分别为（７３６±１８８）和
（６７７±１２４）ｃｍ３，平均卵泡数目（ＭＦＮ）分别为（８８９±１８６）和（８２４±１４５）个，
白细胞介素－６（ＩＬ－６）水平分别为（１６８７±３２２）和（１８３４±３６７）ｐｇ·ｍＬ－１，肿
瘤坏死因子－α（ＴＮＦ－α）水平分别为（１０１９±３０６）和（１１８３±３２２）ｐｇ·ｍＬ－１，
高同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）水平分别为（１４７８±３５２）和（１６１６±３６４）μｍｏｌ·Ｌ－１，
ＴＧ水平分别为（３４９±０６１）和（４１５±０６６）ｍｍｏｌ·Ｌ－１，体质量指数（ＢＭＩ）水
平分别为 （３１０９±３０６）和 （３２１６±３１７）ｋｇ· ｍ－２，体脂率分别为
（３１４２±３２４）％和（３２８９±３３８）％，腰臀比（ＷＨＲ）分别为 ０９２±０２１和
１０１±０２６。试验组的上述指标与对照组相比，在统计学上差异均有统计学意
义（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１）。试验组的药物不良反应为胃肠道不适；对照组为头痛。
试验组和对照组的药物不良反应总发生率分别为１３７％（１例／７３例）和２６０％
（２例／７７例），在统计学上差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。结论　 叶酸片联合
维生素Ｂ６片辅助治疗肥胖型ＰＣＯＳ的临床疗效和安全性较好，能够明显降低患
者血清Ｈｃｙ水平，改善患者的胰岛素抵抗状态和脂质代谢。
关键词：叶酸片；维生素Ｂ６片；肥胖型多囊卵巢综合征；同型半胱氨酸；生殖内分
泌激素
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ｔｈｏｓｅｉｎｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｗｅｒｅｈｅａｄａｃｈｅＴｈｅｏｖｅｒａｌｌｉｎｃｉｄｅｎｃｅｒａｔｅｓｏｆａｄｖｅｒｓｅｄｒｕｇｒｅａｃｔｉｏｎｓｉｎｔｒｅａｔｍｅｎｔａｎｄｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅ１３７％ （１ｃａｓｅ／７３ｃａｓｅｓ）ａｎｄ２６０％ （２ｃａｓｅｓ／７７ｃａｓｅｓ），ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ，ｗｉｔｈｎｏｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ（Ｐ＞００５）Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 ＴｈｅａｄｊｕｖａｎｔｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆＰＣＯＳｗｉｔｈｆｏｌｉｃａｃｉｄｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｖｉｔａｍｉｎＢ６ｔａｂｌｅｔｓ
ｈａｓｇｏｏｄｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙａｎｄｓａｆｅｔｙＩｔｃａｎｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｒｅｄｕｃｅｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＨｃｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓａｎｄｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅ
ｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｓｔａｔｕｓａｎｄｌｉｐｉｄｍｅｔａｂｏｌｉｓｍｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： ｆｏｌｉｃ ａｃｉｄ ｔａｂｌｅｔ； ｖｉｔａｍｉｎ Ｂ６ ｔａｂｌｅｔ； ｏｂｅｓｅ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ； ｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅ；
ｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅｅｎｄｏｃｒｉｎｅｈｏｒｍｏｎｅｓ

　　多囊卵巢综合征（ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃｏｖａｒｙｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＰＣＯＳ）是一种表现为雄激素水平升高、月经周期异
常、排卵功能失调以及卵巢多囊样改变的内分泌代谢

性疾病，肥胖型ＰＣＯＳ患者常伴胰岛素抵抗、血脂异常
及慢性炎症，具有进一步增加罹患心血管疾病和代谢

后遗 症 的 风 险［１］。据报道，高 同 型 半 胱 氨 酸

（ｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅ，Ｈｃｙ）血症是ＰＣＯＳ患者代谢异常的重要
病理机制之一，受叶酸、胆碱、钴胺和维生素 Ｂ６、Ｂ１２等
重要辅助因子的影响，其通过引起氧化应激和血管内

皮细胞损伤参与胰岛素抵抗和早期妊娠丢失进

程［２－３］。叶酸与维生素 Ｂ６作为 Ｂ族维生素的重要成

员，具有增强胰岛素敏感性、调节脂质代谢和糖代谢

等多重效应，其药理作用和 ＰＣＯＳ的核心病理机制相
关［４－５］。然而，叶酸联合维生素 Ｂ６辅助治疗肥胖型
ＰＣＯＳ仍需进一步研究。本研究旨在观察叶酸联合维
生素Ｂ６应用对肥胖型 ＰＣＯＳ患者的临床疗效和安全
性，并分析其对Ｈｃｙ水平的影响。

材料、对象与方法

１　病例收集
２０２１年１月至２０２４年８月以厦门大学附属中山
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医院收治的肥胖型ＰＣＯＳ患者纳入为研究对象。本研
究经厦门大学附属中山医院伦理委员会批准，伦理批

号：ｘｍｚｓｙｙｋｙ伦审第（２０２５－０９８）号。所有患者均签
署知情同意书。

诊断与入选标准　①符合《多囊卵巢综合征中国
诊疗指南》［６］中关于 ＰＣＯＳ的临床诊断标准；②符合
成人肥胖的诊断标准［７］，体质量指数（ｂｏｄｙｍａｓｓ
ｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）≥３０ｋｇ·ｍ－２；③有月经稀发、闭经情况
或不规则子宫出血，存在高雄激素征象或高雄激素血

症，或超声下可见多囊卵巢；④年龄≥１８岁；⑤入院前
３个月内未接受激素类药物治疗；⑥临床资料完整。

排除标准　①合并其他内科合并症，如甲状腺、
肾上腺等脏器疾病；②合并心、肝、肾功能障碍、恶性
肿瘤、免疫系统疾病、严重感染性疾病患者；③可同时
伴有高泌乳素血症、子宫内膜异位症等妇科并发疾

病，或存在染色体层面异常者；④存在染色体异常或
多态性；⑤因其他疾病诱发的高雄激素血症者；⑥有
先天性生殖器官发育不良者；⑦有严重的循环系统、
血液系统疾病者；⑧有认知功能障碍、有精神疾病
史者。

２　药品、主要试剂与仪器
炔雌醇环丙孕酮片，规格：每片含醋酸环丙孕酮

２ｍｇ和炔雌醇００３５ｍｇ，批号：２０２３１２１１、ＩＣＴＯＴＦＡＢ，
批准文号：国药准字 Ｈ２００６５４７９，浙江仙琚制药股份
有限公司生产；盐酸二甲双胍片，规格：每片０２５ｇ，
批号：２０２３０５１２１、Ｃ１９２２１０２０３，批准文号：国药准字
Ｈ２０１８３２８９，河北石药集团欧意药业有限公司生产；
奥利司他胶囊，规格：每粒 ６０ｍｇ，批号：２０２３１１１２５、
２０２３１５６７４３，批准文号：国药准字 Ｈ２０１７３０７６，广东中
山万汉制药有限公司生产；叶酸片，规格：每片５ｍｇ，
批号：Ｂ２０２２１０２２２、２２１２２８００１２，批准文号：国药准字
Ｈ１９９８３０５１，福建厦门宝华生物制药有限公司生产；
维生素 Ｂ６片，规格：每片 １０ｍｇ，批号：２０２３０７２０、
２０２２１２０４，批准文号：国药准字 Ｈ４２０２１２０３，湖北广济
药业股份有限公司生产；胰岛素（ｆａｓｔｉｎｇｉｎｓｕｌｉｎ，ＦＩＮＳ）
检测试剂盒，瑞士罗氏诊断有限公司生产；白细胞介

素－６（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６，ＩＬ－６）和肿瘤坏死因子 －α
（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒ－α，ＴＮＦ－α）检测试剂盒，均由
北京百奥莱博科技有限公司生产。

Ｈｉｔａｃｈｉ７６００全自动生化分析仪，日本日立仪器
公司产品；ＳＴ－３６０酶标仪，山东济南来宝医疗器械有
限公司产品；ＤＣ－７５彩色超声诊断系统，广东深圳迈
瑞生物医疗公司产品；Ｃｏｂａｓｅ８０１电化学发光免疫分
析仪，瑞士罗氏诊断有限公司产品。

３　分组与治疗方法
根据用药方案不同将入组患者分为试验组和对

照组。对照组于月经周期第５ｄ开始，于每晚睡前口
服１片炔雌醇环丙孕酮片（每片含醋酸环丙孕酮２ｍｇ
和炔雌醇００３５ｍｇ），连续服用２１ｄ后停用为１个疗
程，撤退性出血第５ｄ开始进入下一个疗程。同时，
于早餐、晚餐前分别口服盐酸二甲双胍片 ０２５ｇ，
口服奥利司他胶囊治疗，每次６０ｍｇ，每天２次。试验
组在对照组基础上，予以叶酸片口服，每次５ｍｇ，每天
１次，联合维生素Ｂ６片每次１０ｍｇ，每天１次。２组患
者均连续治疗３个月经周期。
４　观察指标与疗效判定

糖代谢［８］　于治疗前、后，采集患者空腹静脉血，
用全自动生化分析仪测定空腹血糖（ｆａｓｔｉｎｇｐｌａｓｍａ
ｇｌｕｃｏｓｅ，ＦＰＧ），用电化学发光法测定空腹 ＦＩＮＳ水平，
并计算胰岛素抵抗指数（ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓｍｏｄｅｌａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ
ｏｆｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＨＯＭＡ－ＩＲ），ＨＯＭＡ－ＩＲ＝
ＦＰＧ（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）×ＦＩＮＳ（ｍＩＵ·Ｌ－１）／２２５。

生殖内分泌激素［９］　于治疗前、后，用化学发光
免疫法测定患者血清抗缪勒管激素（ａｎｔｉ－Ｍüｌｌｅｒｉａｎ
ｈｏｒｍｏｎｅ，ＡＭＨ）和抑制素Ｂ（ｉｎｈｉｂｉｎＢ，ＩＮＨＢ）水平。

卵巢及卵泡相关指标［１０］　于治疗前、后，行超声
检查全面扫描双侧卵巢，记录双侧卵巢平均卵巢体积

（ｍｅａｎｏｖａｒｉａｎｖｏｌｕｍｅ，ＭＯＶ）和平均卵泡数目（ｍｅａｎ
ｆｏｌｌｉｃｌｅｎｕｍｂｅｒ，ＭＦＮ）。

炎症因子水平　于治疗前、后，用酶联免疫吸附
试验法测定血清ＩＬ－６和ＴＮＦ－α水平。

血清Ｈｃｙ和甘油三酯（ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅｓ，ＴＧ）水平　
于治疗前、后，用放射免疫法检测血清Ｈｃｙ水平；用全
自动生化分析仪检测ＴＧ水平。

身体测量参数［８］　于治疗前、后，用人体成分分
析仪测定患者ＢＭＩ、腰臀比（ｗａｉｓｔ－ｈｉｐｒａｔｉｏ，ＷＨＲ）和
体脂率，其中ＷＨＲ＝腰围（ｃｍ）／臀围（ｃｍ）。

临床疗效评价［１１］　显效：经期特征与生理周期
恢复规律状态，性激素水平恢复正常范围，伴随的皮

肤痤疮及体毛异常增生现象显著减轻；有效：月经生

理参数及激素检测值较前明显改善，痤疮症状及毛发

过度生长情况获得一定程度缓解；无效：持续存在月

经周期紊乱、经闭现象，激素代谢失衡未获纠正，

痤疮、多毛等症状未见明显改善。总有效率由显效与

有效的病例数之和，占总病例数的百分比计算得出。

安全性评价　监测并记录２组患者在治疗期间
的药物不良反应（如头痛、恶心、肝功能异常等）的发

生率与具体表现。



ＣｈｉｎＪＣｌｉｎＰｈａｒｍａｃｏｌ 　１２４１　

Ｖｏｌ４２Ｎｏ９Ｍａｙ２０２６（ＳｅｒｉａｌＮｏ４５５）

５　统计学处理
用ＳＰＳＳ２４０软件进行统计分析。用１∶１倾向性

评分匹配（ｐｒｏｐｅｎｓｉｔｙｓｃｏｒｅｍａｔｃｈｉｎｇ，ＰＳＭ），卡钳值
（ｃａｌｉｐｅｒ）设定为００５，匹配变量包括年龄、病程、ＢＭＩ、
收缩压、舒张压等一般资料，以最大限度减少选择偏

倚，确保组间基线可比。计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，组间
与组内比较分别用独立样本 ｔ检验与配对样本 ｔ检
验。计数资料以率（％）表示，组间比较用卡方检验或
Ｆｉｓｈｅｒ精确检验。

结　　果

１　２组患者一般资料的比较
经ＰＳＭ匹配后，本研究共入组 １５０例，试验组

７３例、对照组 ７７例。２组患者的年龄、病程、心率、
收缩压、舒张压等一般资料比较，在统计学上差异均无

统计学意义（均Ｐ＞００５），组间具有可比性，见表１。
２　２组患者糖代谢指标的比较

治疗前，２组患者的 ＦＰＧ、ＦＩＮＳ和 ＨＯＭＡ－ＩＲ水
平在统计学上差异均无统计学意义（均 Ｐ＞００５）；
治疗后，２组患者的 ＦＰＧ、ＦＩＮＳ和 ＨＯＭＡ－ＩＲ水平均
显著降低（均 Ｐ＜０００１），且试验组均显著低于对照
组（均Ｐ＜００１），见表２。
３　２组患者生殖内分泌激素、卵巢及卵泡相关指标的
比较

治疗前，２组患者的ＡＭＨ、ＩＮＨＢ、ＭＯＶ和ＭＦＮ水
平在统计学上差异均无统计学意义（均 Ｐ＞００５）；
治疗后，２组患者的ＡＭＨ、ＩＮＨＢ、ＭＯＶ和ＭＦＮ水平均
显著降低（均 Ｐ＜０００１），且试验组均显著低于对照
组（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１），见表３。
４　２组患者炎症因子水平的比较

治疗后，２组患者的 ＩＬ－６和 ＴＮＦ－α水平均显
　　

著降低（均 Ｐ＜０００１），且试验组均显著低于对照组
（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１），见表４。
５　２组患者身体测量参数的比较

治疗前，２组患者的 ＢＭＩ、体脂率和 ＷＨＲ水平在
统计学上差异均无统计学意义（均 Ｐ＞００５）；治疗
后，２组患者的 ＢＭＩ、体脂率和 ＷＨＲ水平均显著降低
（均 Ｐ＜０００１），且试验组均显著低于对照组
（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１），见表５。
６　２组患者的临床疗效评价

治疗后，试验组患者的临床总有效率显著高于对

照组（Ｐ＜００５），见表６。

表１　２组患者一般资料的比较
Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

Ｉｔｅｍｓ Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝７７） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝７３）

Ａｇｅ（ｙｅａｒｓ，珋ｘ±ｓ） ３３６７±４８６ ３２４５±４６３

ＣｏｕｒｓｅｏｆＰＣＯＳ（ｙｅａｒｓ，珋ｘ±ｓ） ３４６±０８５ ３２４±０８１

Ｈｅａｒｔｒａｔｅ（ｂｅａｔｓ·ｍｉｎ－１，珋ｘ±ｓ） ７３１８±６８９ ７２３５±６４２

ＳｙｓｔｏｌｉｃＢＰ（ｍｍＨｇ，珋ｘ±ｓ） １１９６５±８７４ １１８４２±８３６

ＤｉａｓｔｏｌｉｃＢＰ（ｍｍＨｇ，珋ｘ±ｓ） ７７２８±５４６ ７６５３±５２１

Ｍａｉｎｓｙｍｐｔｏｍｓ（ｎ，％）

　Ｉｒｒｅｇｕｌａｒｍｅｎｓｔｒｕａｔｉｏｎ ５１（６６２３） ５６（７６７１）

　Ｈｉｒｓｕｔｉｓｍ ３２（４１５６） ３９（５３４２）

　Ｉｎｆｅｒｔｉｌｉｔｙ ２５（３２４７） １８（２４６６）

　Ｎｏｒｍａｌ ２６（３３７７） １７（２３２９）

Ｍｅｎｓｔｒｕａｌｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ（ｎ，％）

　Ｏｌｉｇｏｍｅｎｏｒｒｈｅａ ３２（４１５６） ３８（５２０５）

　Ａｍｅｎｏｒｒｈｅａ １９（２４６８） １８（２４６６）

ＦａｍｉｌｙｈｉｓｔｏｒｙｏｆＰＣＯＳ（ｎ，％）

　Ｙｅｓ ３４（４４１６） ２９（３９７３）

　Ｎｏ ４３（５５８４） ４４（６０２７）

ＰＣＯＳ： Ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ； Ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ： Ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ

ｅｔｈｉｎｙｌｅｓｔｒａｄｉｏｌｃｙｐｒｏｔｅｒｏｎｅｔａｂｌｅｔｓ，ｍｅｔｆｏｒｍｉｎｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅｔａｂｌｅｔｓａｎｄ

ｏｒｌｉｓｔａｔｃａｐｓｕｌｅｓ；Ｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐ：Ｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈｆｏｌｉｃａｃｉｄｔａｂｌｅｔｓａｎｄ

ｖｉｔａｍｉｎＢ６ｔａｂｌｅｔｓｏｎｔｈｅｂａｓｉｓｏｆｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ

表２　２组患者糖代谢指标的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｇｌｕｃｏｓｅｍｅｔａｂｏｌｉｓｍｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍｓ
Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝７７） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝７３）

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ＦＰＧ（ｍｍｏｌ·Ｌ－１） ６０２±０６６ ４６６±０５３＃＃＃ ５８９±０６１ ４４２±０５８＃＃＃

ＦＩＮＳ（ｍＩＵ·Ｌ－１） １３９６±２８８ １００３±２０６＃＃＃ １３３５±２６４ ９１６±１７７＃＃＃

ＨＯＭＡ－ＩＲ ３７４±０８５ ２０８±０６５＃＃＃ ３４９±０８１ １８０±０４６＃＃＃

Ｈｃｙ（μｍｏｌ·Ｌ－１） ２１４５±３８１ １６１６±３６４＃＃＃ ２２２３±３７２ １４７８±３５２＃＃＃

ＴＧ（ｍｍｏｌ·Ｌ） ７５３±１０６ ４１５±０６６＃＃＃ ７８７±１１４ ３４９±０６１＃＃＃

ＦＰＧ：Ｆａｓｔｉｎｇｐｌａｓｍａｇｌｕｃｏｓｅ；ＦＩＮＳ：Ｆａｓｔｉｎｇｉｎｓｕｌｉｎ；ＨＯＭＡ－ＩＲ：Ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓｍｏｄｅｌａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｔｔｈｅ

ｓａｍｅｔｉｍｅ，Ｐ＜００１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎｔｈｅｓａｍｅｇｒｏｕｐ，＃＃＃Ｐ＜０００１
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表３　２组患者生殖内分泌激素、卵巢及卵泡相关指标水平的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅｅｎｄｏｃｒｉｎｅｈｏｒｍｏｎｅｓ，ｏｖａｒｉａｎａｎｄｆｏｌｌｉｃｕｌａｒｒｅｌａｔｅｄｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍｓ
Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝７７） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝７３）

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ＡＭＨ（ｎｇ·ｍＬ－１） １１１３±２９４ ４６３±１３２＃＃＃ １０５６±２６８ ４０３±１１９＃＃＃

ＩＮＨＢ（ｐｇ·ｍＬ－１） １３７８７±１６８３ １０８８１±１７６３＃＃＃ １３４２６±１５４５ １０２３３±１４５４＃＃＃

ＭＯＶ（ｃｍ３） １３１９±３１５ ６７７±１２４＃＃＃ １３９８±３２４ ７３６±１８８＃＃＃

ＭＦＮ（ｐｉｅｃｅｓ） １４２５±３２３ ８２４±１４５＃＃＃ １５１３±３６４ ８８９±１８６＃＃＃

ＡＭＨ：Ａｎｔｉ－Ｍüｌｌｅｒｉａｎｈｏｒｍｏｎｅ；ＩＮＨＢ：ＩｎｈｉｂｉｎＢ；ＭＯＶ：Ｍｅａｎｏｖａｒｉａｎｖｏｌｕｍｅ；ＭＦＮ：Ｍｅａｎｆｏｌｌｉｃｌｅｎｕｍｂｅｒ；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｔｔｈｅｓａｍｅ

ｔｉｍｅ，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎｔｈｅｓａｍｅｇｒｏｕｐ，＃＃＃Ｐ＜０００１

表４　２组患者炎症因子水平的比较（ｐｇ·ｍＬ－１，珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ４　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｆａｃｔｏｒｓｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（ｐｇ·ｍＬ－１，珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍｓ
Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝７７） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝７３）

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ＩＬ－６ ２４８６±４９３ １８３４±３６７＃＃＃ ２５４９±４７６ １６８７±３２２＃＃＃

ＴＮＦ－α ２１０７±３１８ １１８３±３２２＃＃＃ ２０６２±３５２ １０１９±３０６＃＃＃

ＩＬ－６：Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６；ＴＮＦ－α：Ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒ－α；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｔｔｈｅｓａｍｅｔｉｍｅ，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｂｅｆｏｒｅ

ｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎｔｈｅｓａｍｅｇｒｏｕｐ，＃＃＃Ｐ＜０００１

表５　２组患者身体测量参数的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ５　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｂｏｄｙｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｐａｒａｍｅｔｅｒｓｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍｓ
Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝７７） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝７３）

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ＢＭＩ（ｋｇ·ｍ－２） ３４０８±３３９ ３２１６±３１７＃＃＃ ３４３２±３２４ ３１０９±３０６＃＃＃

Ｂｏｄｙｆａｔｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ（％） ３５４７±３７６ ３２８９±３３８＃＃＃ ３６３５±３８８ ３１４２±３２４＃＃＃

ＷＨＲ １２３±０２８ １０１±０２６＃＃＃ １１９±０２５ ０９２±０２１＃＃＃

ＢＭＩ：Ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ；ＷＨＲ：Ｗａｉｓｔ－ｈｉｐｒａｔｉｏ；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｔｔｈｅｓａｍｅｔｉｍｅ，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ｉｎｔｈｅｓａｍｅｇｒｏｕｐ，＃＃＃Ｐ＜０００１

表６　２组患者临床疗效的比较（ｎ，％）

Ｔａｂｌｅ６　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

（ｎ，％）

Ｉｔｅｍｓ Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝７７） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝７３）

Ｍａｒｋｅｄｅｆｆｅｃｔ ４１（５３２５） ４９（６７１２）

Ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ １９（２４６７） １７（２３２９）

Ｉｎｅｆｆｅｃｔｉｖｅ １７（２２０８） ７（９５９）

Ｔｏｔａｌｅｆｆｅｃｔｉｖｅｒａｔｅ ６０（７７９２） ６６（９０４１）

Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，Ｐ＜００５

７　安全性评价
治疗期间，试验组出现１例胃肠道不适，表现为

轻度恶心，经对症处理后可好转；对照组出现２例头
痛症状，经休息后可好转。试验组和对照组的药物不

良反应总发生率分别为 １３７％（１例／７３例）和
２６０％（２例／７７例），在统计学上差异无统计学意义
（Ｐ＞００５）。

讨　　论

ＰＣＯＳ临床常规治疗方案主要包括调节月经周期
类药物、抗雄激素药物及胰岛素增敏剂的联合应用，

通过协同调控内分泌代谢紊乱来改善临床症状，遏制

病情发展［１１］。然而，部分患者仍存在慢性炎症持续、

Ｈｃｙ水平升高及代谢异常难以纠正等问题。近年来，
叶酸及维生素 Ｂ６作为 Ｈｃｙ代谢的关键辅酶，在调控
Ｈｃｙ、改善氧化应激和血管内皮功能中的作用受到关
注，为肥胖型ＰＣＯＳ的辅助治疗提供了新思路［１２］。

本研究显示，在常规治疗基础上联合叶酸片和维

生素Ｂ６片可以显著提高临床总有效率，并显著降低
ＦＰＧ、ＦＩＮＳ及 ＨＯＭＡ－ＩＲ水平。ＺＨＡＮＧ等［１３］报道，

生命早期补充叶酸和维生素Ｂ１２可以改善宫内发育迟
缓大鼠的胰岛素抵抗，提示Ｂ族维生素可能通过调节
一碳单位代谢、改善线粒体功能及胰岛素信号转导而



ＣｈｉｎＪＣｌｉｎＰｈａｒｍａｃｏｌ 　１２４３　

Ｖｏｌ４２Ｎｏ９Ｍａｙ２０２６（ＳｅｒｉａｌＮｏ４５５）

发挥代谢调控作用。此外，在本研究中，试验组的

ＡＭＨ、ＩＮＨＢ、ＭＯＶ和ＭＦＮ较对照组均显著更低，提示
该联 合 方 案 有 助 于 抑 制 卵 巢 多 囊 化 改 变。

ＨＡＧＨＩＧＨＩ等［１４］在ＰＣＯＳ小鼠模型中发现，肌醇联合
叶酸可以改善卵巢形态及卵母细胞质量，进一步支持

叶酸对ＰＣＯＳ患者卵巢功能的潜在保护作用。同时，试
验组的炎症因子ＩＬ－６和ＴＮＦ－α水平均显著降低，可
能与Ｈｃｙ下降后氧化应激及慢性炎症减轻有关［１５］。

试验组血清的Ｈｃｙ、ＴＧ及体成分指标较对照组均
显著改善。ＭＯＮＤＡＬ等［１６］研究表明，高 Ｈｃｙ血症与
高雄激素血症可以通过前蛋白转化酶枯草溶菌素９
（ｐｒｏｐｒｏｔｅｉｎｃｏｎｖｅｒｔａｓｅｓｕｂｔｉｌｉｓｉｎ／ｋｅｘｉｎｔｙｐｅ９，ＰＣＳＫ９）
低密度脂蛋白受体（ｌｏｗ－ｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｒｅｃｅｐｔｏｒ，
ＬＤＬＲ）通路协同扰乱 ＰＣＯＳ脂质稳态，提示降低 Ｈｃｙ
是改善该类患者脂代谢异常的重要靶点。本研究中，

叶酸和维生素Ｂ６通过促进 Ｈｃｙ再甲基化和转硫化代
谢途径，显著降低血清 Ｈｃｙ水平，进而改善脂质代谢
和中心性肥胖。杨春艳等［１７］证实，叶酸代谢通路相

关基因多态性可以影响血清Ｈｃｙ浓度，提示未来基于
基因型指导的个体化叶酸补充可能进一步优化疗效。

安全性方面，２组药物不良反应发生率在统计学
上差异无统计学意义，表明叶酸联合维生素Ｂ６安全性
良好［１８］。未来仍需开展大样本、多中心前瞻性随机

对照研究，进一步验证该方案对 ＰＣＯＳ患者远期心血
管事件、妊娠结局的影响，并探索叶酸代谢酶基因多

态性与治疗反应性的关系，以期实现精准营养干预和

个体化治疗［１９－２０］。

本研究提示，叶酸联合维生素Ｂ６辅助治疗肥胖型
ＰＣＯＳ的临床疗效和安全性较好，能够明显降低患者
血清Ｈｃｙ水平，改善患者的胰岛素抵抗状态和脂质
代谢。
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