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　 　 【提要】 　 多囊卵巢综合征(ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅꎬ ＰＣＯＳ)患病率较高ꎬ是威胁女性生殖健康的主要

疾病并可导致代谢紊乱ꎮ 目前ꎬ在我国尚无以 ＰＣＯＳ 为适应证药物获批准ꎮ 二甲双胍虽已广泛应用于对

ＰＣＯＳ 患者的临床治疗中ꎬ但是在其适用情况、疗程、剂量、潜在不良反应监测等方面还有待规范ꎮ 本共识

结合国内外最新研究进展和 ２０２３ 年发表的«多囊卵巢综合征国际循证指南»提出 ２０ 条相关推荐ꎬ期望能

为二甲双胍在 ＰＣＯＳ 患者中的合理使用提供依据和借鉴ꎮ
【关键词】 　 多囊卵巢综合征ꎻ 二甲双胍ꎻ 专家共识ꎻ生殖ꎻ 代谢
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　 　 多囊卵巢综合征(ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅꎬ ＰＣＯＳ)
全球患病率为 １１％ ~ １３％ꎬ是威胁女性健康的主要疾

病ꎬ可致生育期女性不孕、月经不规则、妊娠不良结局

以及肥胖、糖脂代谢紊乱、心血管疾病和肿瘤等风险增

加ꎬ并可威胁后代健康[１￣２]ꎮ
尽管二甲双胍早已在 ＰＣＯＳ 患者中用于改善胰岛

素抵抗和促进排卵ꎬ但目前在中国对未合并糖尿病的

ＰＣＯＳ 患者ꎬ其治疗仍属于超说明书用药ꎬ在适用情

况、疗程、剂量、潜在不良反应监测等方面还有待规范ꎮ
因此ꎬ结合国内外最新研究进展和 ２０２３ 年发表的«多
囊卵巢综合征国际循证指南» (以下均简称为“２０２３
ＰＣＯＳ 循证指南”)ꎬ撰写了本部专家共识ꎮ 主要推荐

意见见表 １ꎬ临床应用策略见图 １ꎬ以期指导和规范二

甲双胍在我国 ＰＣＯＳ 患者治疗中的合理应用ꎮ

􀅰９７９􀅰中华内分泌代谢杂志 ２０２５ 年 １２ 月第 ４１ 卷第 １２ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂꎬ Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２０２５ꎬ Ｖｏｌ. ４１ꎬ Ｎｏ. １２
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表 １　 本专家共识相关推荐

项目 推荐内容 推荐
级别

证据
级别

育龄期　 　 　
　 无生育计划 推荐 １:对于已发生糖尿病或处于糖尿病前期的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ应按普通成年糖尿病患者用药规范使用二甲双胍

治疗
Ⅰ Ａ

推荐 ２:对于血糖正常的肥胖和超重 ＰＣＯＳ 患者ꎬ应在生活方式干预基础上积极联合二甲双胍治疗 Ⅱａ Ｂ
推荐 ３:对于存在胰岛素抵抗、血脂异常、ＭＡＳＬＤ 等代谢相关疾病的非肥胖 ＰＣＯＳ 女性ꎬ可考虑在生活方式干

预基础上加用二甲双胍治疗
Ⅱａ Ｂ~Ｃ

推荐 ４:对于不能接受、不耐受 ＣＯＣ 和抗高雄药物治疗或 ＣＯＣ 等疗效不佳者ꎬ可考虑使用或加用二甲双胍治
疗高雄激素血症ꎬ改善高雄激素血症临床表现及月经不规则

Ⅱｂ Ｂ~Ｃ

推荐 ５:在 ＰＣＯＳ 患者中二甲双胍使用的禁忌证应参照对普通糖尿病患者的相关规定ꎬ并注意监测血清维生素
Ｂ１２ 水平

Ⅱａ Ｂ

　 备孕期　 　 推荐 ６:超重或肥胖 ＰＣＯＳ 患者ꎬ尤其是合并胰岛素抵抗者ꎬ在备孕期使用二甲双胍治疗 Ⅱａ Ｂ
推荐 ７:接受辅助生殖治疗的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ在促排卵治疗前或治疗时应考虑联用二甲双胍治疗 Ⅱｂ Ｃ

　 妊娠期　 　 推荐 ８:对于妊娠前已需二甲双胍与胰岛素联合降糖的 ＰＣＯＳ 合并糖尿病患者ꎬ在征得患者知情同意后ꎬ可在
整个妊娠期继续使用二者降糖治疗

Ⅱｂ Ｂ

推荐 ９:对于妊娠前仅用二甲双胍治疗即可使血糖达标的 ＰＣＯＳ 合并糖尿病患者ꎬ以及因糖尿病前期或胰岛素
抵抗而使用该药治疗的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ均需在确认妊娠后停用二甲双胍ꎮ 并在继续生活方式干预基础
上ꎬ根据血糖监测结果ꎬ必要时使用胰岛素降糖ꎻ

Ⅱａ Ｂ

　 　 　 对于不愿意接受或不能接受胰岛素治疗者ꎬ需在患者充分知情同意后ꎬ可于整个妊娠期使用二甲双胍
降糖治疗

Ⅱｂ Ｃ

推荐 １０:对于妊娠前未接受过二甲双胍治疗的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ如因辅助生殖在促排卵期间应用了二甲双胍ꎬ应在
确认妊娠后尽早停用ꎬ最晚不超过孕早期末

Ⅱａ Ｃ

推荐 １１:对于计划妊娠或已经妊娠的 ＰＣＯＳ 合并糖尿病患者中ꎬ如存在胰岛素抵抗、增加胰岛素剂量难以有效
控糖者ꎬ需患者知情同意后ꎬ可于妊娠期加用二甲双胍协助降糖治疗

Ⅱａ Ｂ

推荐 １２:对于血糖正常的 ＰＣＯＳ 孕妇ꎬ如妊娠期监测提示体重增加较快或存在早产风险者ꎬ在患者知情同意
后ꎬ可于妊娠期使用二甲双胍治疗

Ⅱｂ Ａ~Ｂ

　 哺乳期　 　 推荐 １３:对于哺乳期的 ＰＣＯＳ 合并糖尿病患者ꎬ除非存在单独胰岛素不能控制的严重高血糖或因胰岛素过敏而
不能用其降糖但又必须母乳喂养情况下ꎬ需要签署知情同意后ꎬ才能在哺乳期应用二甲双胍降糖治疗

Ⅲ Ｃ

青春期　 　 　 推荐 １４:以代谢异常表型为主的青春期 ＰＣＯＳ 患者和其高危者ꎬ在生活方式干预的基础上可联合应用二甲双
胍治疗

Ⅱａ Ｃ

围绝经期　 　 推荐 １５:在围绝经期 ＰＣＯＳ 患者中ꎬ可应用二甲双胍改善其代谢异常 Ⅱｂ Ｃ
联合用药　 　 推荐 １６:对于合并胰岛素抵抗、血脂异常、高雄激素血症和 ＭＡＳＬＤ 的成人 ＰＣＯＳ 患者ꎬ尤其对非肥胖、无生育

要求者ꎬ如二甲双胍疗效不佳ꎬ可联合 ＴＺＤ 治疗ꎬ但需患者充分知情同意
Ⅱｂ Ｃ

推荐 １７:对于超重或肥胖的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ经过生活方式和二甲双胍干预后体重下降小于基础体重 ５％者ꎬ可联
用奥利司他或有体重管理适应证的 ＧＬＰ￣１ＲＡ 治疗

Ⅱａ Ｃ

推荐 １８:对于不合并糖尿病的超重或肥胖 ＰＣＯＳ 患者ꎬ为减重、抗高雄和改善胰岛素抵抗ꎬ可考虑二甲双胍联
合 ＳＧＬＴ￣２ 抑制剂治疗ꎬ但需患者充分知情同意

Ⅱｂ Ｃ

推荐 １９:对于无生育需求且存在肥胖、高血糖或糖尿病风险的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ可使用 ＣＯＣ 联合二甲双胍进行调
整月经和(或)改善高雄激素血症治疗

Ⅰ Ｂ

推荐 ２０:对于有生育需求的单纯无排卵性 ＰＣＯＳ 患者ꎬ可考虑二甲双胍联合促排卵药物进行诱导排卵治疗 Ⅱｂ Ｃ

　 　 注:ＰＣＯＳ:多囊卵巢综合征ꎻ ＭＡＳＬＤ:代谢功能障碍相关脂肪性肝病ꎻ ＣＯＣ:复方口服避孕药ꎻ ＴＺＤ:噻唑烷二酮类ꎻ ＧＬＰ￣１ＲＡ:胰升糖素样肽 １ 受

体激动剂ꎻ ＳＧＬＴ￣２:钠￣葡萄糖协同转运蛋白 ２ꎻ 推荐级别:Ⅰ为推荐使用ꎬⅡａ 为应当考虑ꎬⅡｂ 为可以考虑ꎬⅢ为不推荐使用ꎻ证据级别:Ａ 为高质量

证据ꎬＢ 为中等质量证据ꎬＣ 为有限数据或专家意见[３]

　 　 一、 ＰＣＯＳ 发生机制

ＰＣＯＳ 病因尚不明确ꎬ与遗传及环境因素(如不良

生活方式)均密切相关ꎻ致病机制复杂ꎬ主要涉及神

经、内分泌及免疫系统的复杂调控ꎮ
(一) 胰岛素抵抗

ＰＣＯＳ 患者中约 ５０％ ~ ８０％ 表现出胰岛素抵

抗[１ꎬ４]ꎮ Ｓｔｅｐｔｏ 等[５] 曾报道ꎬ即使在非肥胖 ＰＣＯＳ 患者

中ꎬ也有 ７５％存在胰岛素抵抗ꎮ 部分患者中可观察到

胰岛素受体及其磷酸化或受体后信号通路异常[４]ꎮ
胰岛素受体与卵泡刺激素( ｆｏｌｌｉｃｌｅ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅꎬ
ＦＳＨ)受体介导的信号通路间有协同作用ꎬ胰岛素抵抗

可致卵泡对 ＦＳＨ 反应异常和无排卵ꎬ并促进黄体生成

素(ｌｕｔｅｉｎｉｚｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅꎬ ＬＨ)、雄激素和雌激素持续过

多而孕酮水平下降[４]ꎮ 睾酮则通过抑制脂肪分解和

促进脂肪生成而加重胰岛素抵抗[４]ꎮ
(二) 雄激素合成

ＰＣＯＳ 患者中约 ４０％ ~ ８０％存在高雄激素血症ꎬ
后者主要来源于卵巢ꎮ 由于促性腺激素释放激素

(ｇｏｎａｄｏｔｒｏｐｉｎ￣ｒｅｌｅａｓｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅꎬ ＧｎＲＨ) 释放频率增

加ꎬ引起 ＬＨ 升高ꎬ刺激过多雄激素产生ꎮ 高胰岛素血

症可引起卵泡膜细胞增生ꎬ增加雄烯二酮和睾酮合

成[６]ꎮ ＰＣＯＳ 患者体内的低度炎症反应也可刺激雄激

素产生[４]ꎮ
(三) 免疫￣炎症反应

研究显示ꎬ慢性低度炎症反应和免疫功能紊乱均可

促进 ＰＣＯＳ 发生[４ꎬ７]ꎮ ＰＣＯＳ 女性体内炎症标志物(如

􀅰０８９􀅰 中华内分泌代谢杂志 ２０２５ 年 １２ 月第 ４１ 卷第 １２ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂꎬ Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２０２５ꎬ Ｖｏｌ. ４１ꎬ Ｎｏ. １２
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　 　 注:ＰＣＯＳ:多囊卵巢综合征ꎻ ＭＡＳＬＤ:代谢功能障碍相关脂肪性肝病ꎻ ＴＺＤ:噻唑烷二酮类ꎻ ＣＯＣ:复方口服避孕药ꎻ ＳＧＬＴ￣２:钠￣葡萄糖协同转运蛋

白 ２ꎻ ＧＬＰ￣１ＲＡ:胰升糖素样肽 １ 受体激动剂ꎻ ａ:包括确诊的青春期 ＰＣＯＳ 患者和 ＰＣＯＳ 高危者ꎻ ｂ:需在患者充分知情同意后再用

图 １　 二甲双胍在 ＰＣＯＳ 患者中应用的临床路径

Ｃ 反应蛋白)升高ꎮ 既往研究已证实ꎬＰＣＯＳ 患者易并

发其他器官自身免疫疾病ꎬ如自身免疫甲状腺炎ꎬ也
提示免疫功能紊乱是促进 ＰＣＯＳ 发病的一个重要原

因[８] ꎮ
(四) 下丘脑￣垂体￣卵巢轴功能紊乱

ＰＣＯＳ 患者存在下丘脑￣垂体￣卵巢轴功能紊乱ꎬ表
现为卵泡期早期 ＬＨ 浓度较高ꎬ但 ＦＳＨ 水平较低ꎬ尤其

是在非肥胖 ＰＣＯＳ 女性中ꎬ推测与 ＧｎＲＨ￣ＬＨ 脉冲频率

增加有关[４]ꎮ
(五) 心理问题

青春期 ＰＣＯＳ 患者抑郁症的患病率是同龄正常女

孩的 ２.４ 倍[９]ꎮ ＰＣＯＳ 患者恐惧、焦虑和抑郁的心理问

题明显增加ꎬ后者反过来可加重排卵障碍ꎮ 因此ꎬ心理

因素可能是促进 ＰＣＯＳ 发生的病因之一ꎮ
(六) 肠道菌群紊乱

肠道菌群紊乱是 ＰＣＯＳ 发生的一个重要机制[１０]ꎮ
Ｍｅｔａ 分析显示ꎬＰＣＯＳ 患者肠菌多样性明显降低ꎬ能产

生超短链脂肪酸和可代谢胆酸的细菌明显减少[１１]ꎮ
二、 ＰＣＯＳ 的临床危害

(一) 代谢异常

ＰＣＯＳ 患者 ２ 型糖尿病发生风险增加 ４ 倍以上[１]ꎮ
约 ７０％存在脂代谢异常ꎬ主要表现为三酰甘油和低密

度脂蛋 白 胆 固 醇 ( ｌｏｗ ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ￣ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬ

ＬＤＬ￣Ｃ)升高ꎮ 存在高雄激素血症的 ＰＣＯＳ 患者更易发

生代谢功能障碍相关脂肪性肝病(ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ￣
ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｓｔｅａｔｏｔｉｃ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅꎬ ＭＡＳＬＤ)ꎮ 妊娠糖尿病

(ｇｅｓｔａｔｉｏｎａｌ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓꎬ ＧＤＭ)发生率显著升高ꎬ
后代成年后肥胖、胰岛素抵抗和糖尿病及下丘脑￣垂体

功能紊乱、高血压、高雄激素血症发生风险均增加ꎬ后
代中女孩在青春期发生 ＰＣＯＳ 的风险也显著增加[４]ꎮ

(二) 生殖功能受损

ＰＣＯＳ 显著影响患者生殖功能和生育结局ꎮ 约

６０％患者存在慢性无排卵ꎬ表现为月经稀发、不规则或

闭经ꎬ导致不孕风险是健康女性的 １５ 倍[１２￣１３]ꎮ 高雄

激素水平会改变子宫内膜环境ꎬ可能对胚胎着床产生

不利影响ꎬ进一步降低受孕概率ꎮ 多数 ＰＣＯＳ 患者存

在胰岛素抵抗ꎬ并容易伴随肥胖ꎬ加剧高雄激素水平ꎬ
干扰卵泡的正常发育和排卵ꎮ ＰＣＯＳ 容易发生流产、
早产、胎儿生长受限、先天性畸形等不良妊娠结局和妊

娠期高血压、ＧＤＭ 等妊娠并发症[１４￣１５]ꎮ
(三) 高血压和心血管疾病风险增加

ＰＣＯＳ 患者在 ３０ 岁以后高血压的发病率开始增

加ꎬ常因肥胖、高雄激素血症、胰岛素抵抗等同时存

在ꎬ而致心血管代谢病的风险显著增加[１ꎬ１６] ꎮ 且长

期使用口服避孕药也使心血管和静脉血栓形成风险

增加ꎮ

􀅰１８９􀅰中华内分泌代谢杂志 ２０２５ 年 １２ 月第 ４１ 卷第 １２ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂꎬ Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２０２５ꎬ Ｖｏｌ. ４１ꎬ Ｎｏ. １２



fmx_T3RoZXJNaXJyb3Jz

(四) 肿瘤风险增加

ＰＣＯＳ 患者总体肿瘤风险高于健康女性[１]ꎮ 最常

见为子宫内膜癌ꎬ卵巢癌风险也增加[１７]ꎮ 因此ꎬ对于

伴有肥胖和代谢异常的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ尤其要重视肿瘤

的筛查和预防管理ꎮ
三、 二甲双胍的药理作用机制

二甲双胍主要通过结合 γ 分泌酶复合物中的早

老素增强因子 ２ 蛋白而激活腺苷酸活化蛋白激酶

(ａｄｅｎｏｓｉｎｅ ｍｏｎｏｐｈｏｓｐｈａｔｅ￣ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅꎬ ＡＭＰＫ)
而引起一系列级联反应ꎬ导致糖异生和肝糖输出减

少ꎬ增加肌肉和脂肪组织对葡萄糖摄取和利用ꎬ降
低游离脂肪酸生成ꎬ增加周围组织对胰岛素的敏感

性ꎬ抑制肠壁细胞摄糖ꎬ促进肠道胰升糖素样肽 １
( ｇｌｕｃａｇｏｎ￣ｌｉｋｅ ｐｅｐｔｉｄｅ １ꎬ ＧＬＰ￣１)分泌ꎬ还可改善肠

道脂蛋白代谢ꎬ调节肠道菌群 [１８￣２０] ꎮ 二甲双胍具有

多种不同作用ꎬ可能是其与线粒体电子传递链复合

物Ⅰ、醌氧化还原酶、Ⅴ型三磷酸腺苷酶及 ＡＭＰＫ
等多种酶相互作用的结果 [２０] ꎮ 此外ꎬ二甲双胍还

能抑制经典活化型巨噬细胞 ( ｃｌａｓｓｉｃａｌｌｙ ａｃｔｉｖａｔｅｄ
ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓꎬ Ｍ１ ) 和 促 进 替 代 活 化 型 巨 噬 细 胞

( ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅｌｙ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓꎬ Ｍ２)极化并上调

适应性生热作用１９]ꎮ
四、 二甲双胍在 ＰＣＯＳ 患者中的治疗作用

(一) 减重作用

在关于 ＰＣＯＳ 患者的临床研究中ꎬ二甲双胍已被

发现与轻度体重减轻相关ꎮ ２０２３ ＰＣＯＳ 循证指南撰写

专家组在其技术报告中进行了一系列 ｍｅｔａ 分析ꎬ其中

关于二甲双胍(８５０ ~ ２ ０００ ｍｇ / ｄ)与安慰剂的比较ꎬ共
纳入 ２６ 项随机对照试验( ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌꎬ
ＲＣＴ)研究ꎬ总样本量达 ３ ０９１ 例[２１]ꎮ 基于其中 ４ 项

ＲＣＴ 研究(ｎ＝ １８６)ꎬ给予体重指数<２５ ｋｇ / ｍ２者单独二

甲双胍治疗 ３ ~ ６ 个月可降低腰臀比[均数差(ｍｅａｎ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅꎬ ＭＤ) ＝ － ０. ０１ꎬ ９５％ 置信区间 ( ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅ
ｉｎｔｅｒｖａｌꎬ ＣＩ)－０.０２~ －０.０１ꎬ Ｐ<０.００１ꎻ中等质量证据]ꎻ
基于其中 １３ 项 ＲＣＴ 研究(ｎ＝ ５３６)ꎬ给予体重指数>２５
ｋｇ / ｍ２者单独二甲双胍治疗 ３~６ 个月可明显降低体重

指数(ＭＤ＝ －０.８９ꎬ９５％ ＣＩ －１.４３ ~ －０.３５ꎬ Ｐ<０.００１ꎻ中
等质量证据) [２１]ꎮ 生活方式干预联合二甲双胍口服 ６
个月ꎬ能更明显降低腰臀比ꎬ但是对体重指数未见影

响ꎮ 二甲双胍联用口服避孕药并未显著降低成年

ＰＣＯＳ 患者的体重指数和腰臀比[２１]ꎮ
(二) 抑制炎症反应和免疫调节作用

二甲双胍已被证明具有抗炎和抗氧化应激作

用 [２２] ꎮ 来自 ２０２３ ＰＣＯＳ 循证指南撰写专家组分别

基于 ２ 项 ＲＣＴ 研究( ｎ ＝ ４８)的 ｍｅｔａ 分析显示ꎬ二甲

双胍单独治疗 ＰＣＯＳ 患者 ６ 个月可降低 Ｃ 反应蛋白

(ＭＤ ＝ －０.３７ꎬ９５％ ＣＩ － ０. ５７ ~ － ０. １６ꎬ Ｐ ＝ ０. ０００ ５ꎻ
极低质量证据) [２１] ꎮ ＰＣＯＳ 患者从孕早期至分娩全

程使 用 二 甲 双 胍 治 疗ꎬ 其 血 清 白 细 胞 介 素

( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎꎬ ＩＬ) ￣１７ 等多功能细胞因子水平更高ꎬ
提示二甲双胍在妊娠期应用具有免疫调节作用而

不单纯发挥抗炎作用ꎬ前者在非肥胖者中强于肥

胖者 [２３] ꎮ
(三) 改善血脂作用

来自 ２０２３ ＰＣＯＳ 循证指南专家组分别基于 ９ 项

(ｎ＝ ３３７)和 ８ 项(ｎ＝ ３６２)ＲＣＴ 的 ｍｅｔａ 分析显示ꎬ二甲

双胍单药治疗 ３ ~ ６ 个月可明显降低体重指数 > ２５
ｋｇ / ｍ２的 ＰＣＯＳ 患者血清总胆固醇 (ＭＤ ＝ － １５. ８６ꎬ
９５％ＣＩ －２６.４８~ －５.２４ꎬ Ｐ＝ ０.００３ꎻ低质量证据)和 ＬＤＬ￣
Ｃ(ＭＤ＝ －１３.４４ꎬ ９５％ ＣＩ －２３.９５~ －２.９２ꎬ Ｐ＝ ０.０１ꎻ低质

量证据)ꎻ而且ꎬ如不按体重指数进行分层ꎬ二甲双胍

单 药 治 疗 还 能 降 低 血 三 酰 甘 油 ( ＭＤ ＝ － ９. ７２ꎬ
９５％ ＣＩ －１８.０５~ －１.４０ꎬ Ｐ＝ ０.０２ꎻ低质量证据) [２１]ꎮ 其

结果与另一项发表于 ２０２２ 年的 ｍｅｔａ 分析一致[２４]ꎮ
(四) 改善肝脏和外周组织胰岛素抵抗

对合并 ＭＡＳＬＤ 的 ＰＣＯＳ 患者的研究显示ꎬ二甲双

胍治疗可改善非肥胖 ＰＣＯＳ 患者的肝脏脂肪变指

数[２５]ꎮ 与安慰剂相比ꎬ二甲双胍不仅能减轻 ＰＣＯＳ 患

者体重指数和腰臀比ꎬ还能降低稳态模型评估的胰岛

素抵抗指数 ( ｈｏｍｅｏｓｔａｔｉｃ ｍｏｄｅｌ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｆｏｒ ｉｎｓｕｌｉｎ
ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅꎬ ＨＯＭＡ￣ＩＲ)和空腹血糖水平ꎬ且不依赖于体

重下降ꎬ表明二甲双胍应该作为生活方式干预的有效

辅助手段以减重和改善胰岛素抵抗[２４ꎬ２６]ꎮ ２０２３ ＰＣＯＳ
循证指南专家组基于 ８ 项 ＲＣＴ 研究(ｎ ＝ ３６０)ꎬ在不区

分体重指数情况下ꎬ二甲双胍单药治疗 ３~６ 个月可明

显 降 低 ＰＣＯＳ 患 者 的 ＨＯＭＡ￣ＩＲ ( ＭＤ ＝ － ０. ５０ꎬ
９５％ＣＩ －０.９１~ －０.０９ꎬ Ｐ ＝ ０.０２ꎻ中质量证据) [２１]ꎮ 后

者可能源于二甲双胍单独应用可降低体重指数<２５
ｋｇ / ｍ２者空腹胰岛素水平 (基于 ２ 项 ＲＣＴꎬ ｎ ＝ １０５ꎻ
ＭＤ＝ －２.００ꎬ ９５％ ＣＩ －２.０２~ －１.９８ꎬ Ｐ＝ ０.０００ １ꎻ极低质

量证据)和体重指数>２５ ｋｇ / ｍ２者的空腹血糖(基于 １１
项 ＲＣＴꎬｎ ＝ ３２０ꎻＭＤ ＝ －２.２６ꎬ ９５％ ＣＩ －４.１０ ~ －０.４２ꎬ
Ｐ＝ ０.０２ꎻ中等质量证据) [２１]ꎮ 而另外ꎬ二甲双胍与口

服避孕药联用 ３ ~ ６ 个月可降低血胰岛素水平和

ＨＯＭＡ￣ＩＲꎬ且不依赖于血糖下降[２１]ꎮ
(五) 降低心血管疾病的发生风险

二甲双胍可降低 ＰＣＯＳ 患者颈动脉内膜中层厚

度[２７]ꎮ 基线内皮功能异常的 ＰＣＯＳ 患者经二甲双胍

治疗 ３ 个月后ꎬ其内皮功能得到显著改善ꎬ且该作用与

糖脂代谢改善无关[２８]ꎮ 但还缺乏其治疗可致 ＰＣＯＳ
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患者心血管受益的长期研究证据ꎮ
(六) 改善排卵、降低高雄激素

二甲双胍通过改善胰岛素敏感性ꎬ可减少卵巢雄

激素生成ꎬ有助于恢复排卵功能并增加自然受孕机会ꎮ
在 ＰＣＯＳ 女性中抗米勒管激素(ａｎｔｉ￣Ｍüｌｌｅｒｉａｎ ｈｏｒｍｏｎｅꎬ
ＡＭＨ)水平升高会破坏卵泡生成和排卵ꎮ 最新的系统

综述显示ꎬＰＣＯＳ 女性经二甲双胍治疗后其血 ＡＭＨ 水

平下降[２９]ꎮ ＡＭＨ 的降低与较高剂量二甲双胍和至少

３ 个月的疗程相关ꎮ 在 ２０２３ ＰＣＯＳ 循证指南中ꎬ基于 ３
项 ＲＣＴ 研究(ｎ ＝ １２４)的 ｍｅｔａ 分析显示ꎬ其中关于二

甲双胍与安慰剂的比较ꎬ给予体重指数<２５ ｋｇ / ｍ２者单

独二甲双胍治疗 ３ ~ ６ 个月可降低游离睾酮指数(ｆｒｅｅ
ａｎｄｒｏｇｅｎ ｉｎｄｅｘꎬ ＦＡＩꎻ ＭＤ＝－１.０１ꎬ ９５％ＣＩ －１.７２~ －０.２９ꎬ
Ｐ＝０.００６ꎻ中等质量证据) [２１]ꎮ 另外ꎬ基于 １８ 项 ＲＣＴ 研

究(ｎ＝６３６)的 ｍｅｔａ 分析显示ꎬＰＣＯＳ 患者经二甲双胍单

药治疗 ３ ~ ６ 个月后睾酮水平明显下降(ＭＤ＝－１３.３６ꎬ
９５％ＣＩ －２４.６８ ~ －２.０５ꎬ Ｐ ＝ ０.０２ꎻ极低质量证据) [２１]ꎮ
Ｍｅｔａ 分析显示ꎬ二甲双胍可提高 ＰＣＯＳ 患者排卵率及

临床妊娠率[３０]ꎮ 对于克罗米芬 ( Ｃｌｏｍｉｆｅｎｅ) 抵抗的

ＰＣＯＳ 患者ꎬ联合二甲双胍也可显著提高排卵率ꎬ改善

受孕率[３０]ꎮ
(七) 降低子宫内膜癌风险

二甲双胍可通过降低循环胰岛素与血糖水平ꎬ恢
复规律的雌孕激素周期性变化ꎬ并可直接作用于子宫

内膜ꎬ抑制肿瘤细胞增殖和生长ꎬ发挥子宫内膜保护作

用[２１ꎬ３１]ꎮ 经过 １６ 周的二甲双胍治疗和生活方式干预

后所采集的样本显示ꎬＰＣＯＳ 疾病特异性的子宫内膜

特征得到了明显恢复ꎬ二甲双胍可能靶向整合素信号

通路从而改善 ＰＣＯＳ 患者子宫内膜病变[３２]ꎮ
(八) 对 ＰＣＯＳ 妇女妊娠不良结局和后代的影响

在拟自然妊娠的 ＰＣＯＳ 患者中ꎬ二甲双胍可帮助

恢复月经规律性ꎬ并增加自然排卵可能性ꎬ提升自然

受孕成功率[３３] ꎮ 二甲双胍还可减少促排卵药物用量

和使用周期ꎬ降低卵巢过度刺激综合征 ( ｏｖａｒｉａｎ
ｈｙｐｅｒｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅꎬ ＯＨＳＳ)发生率ꎬ提高排卵成

功率[３４]ꎮ
二甲双胍极易通过胎盘ꎬ导致脐带静脉血中药物

浓度与母体相当ꎬ甚至高于同期母体水平ꎬ未见致畸报

道ꎮ 研究显示ꎬ血糖正常 ＰＣＯＳ 孕妇整个妊娠期接受

二甲双胍治疗可致妊娠期体重增加更少ꎬ对 ＧＤＭ 发

生率和后代出生体重无明显影响[３５]ꎮ ２０２３ ＰＣＯＳ 循

证指南专家组基于 ７ 项 ＲＣＴ 研究(ｎ＝ １ ０２２)进行了妊

娠期二甲双胍应用对妊娠不良结局影响的 ｍｅｔａ 分

析[２１]ꎮ 结果显示ꎬ与孕早期停用二甲双胍或整个妊娠

期一直使用安慰剂的孕妇相比ꎬ对于无糖尿病的

ＰＣＯＳ 妇女于整个妊娠期持续给予二甲双胍治疗

(１ ５００~２ ５００ ｍｇ / ｄ)ꎬ可明显减少早产(基于 ６ 项 ＲＣＴꎬ
ｎ＝ １ ０１７ꎻ ＯＲ＝ ０.４８ꎬ ９５％ ＣＩ ０.２８ ~ ０.８２ꎬ Ｐ ＝ ０.００７ꎻ高
质量证据)和母体妊娠期体重增加(基于 ３ 项 ＲＣＴꎬ
ｎ＝ ７００ꎻ ＭＤ＝ －１.６５ꎬ ９５％ ＣＩ －２.９０ ~ －０.４０ꎬ Ｐ ＝ ０.０１ꎻ
中等质量证据)ꎬ促进足月产(基于 ５ 项 ＲＣＴꎬ ｎ ＝ ９５３ꎻ
ＭＤ＝ ０.３１ꎬ ９５％ ＣＩ ０.０６~０.５６ꎬ Ｐ＝ ０.０２ꎻ高质量证据)ꎬ
但可能使新生儿头围增大(基于 ３ 项 ＲＣＴꎬ ｎ ＝ ７７５ꎻ
ＭＤ＝ ０.４７ꎬ ９５％ＣＩ ０.２０~０.７４ꎬ Ｐ＝ ０.０００ ７ꎻ中等质量证

据)ꎬ对其他妊娠和产科结局无明显影响(基于 ２~６ 项

ＲＣＴꎻ中等￣低质量证据) [２１]ꎮ 二甲双胍对新生儿头围

的影响是否具有临床意义尚不明确ꎬ妊娠期接受二甲

双胍治疗的 ＰＣＯＳ 患者后代平均头围为 ３５.５ ｃｍꎬ而仅

给予安慰剂处理的 ＰＣＯＳ 患者后代为 ３５.１ ｃｍꎮ 且这

种变化仅在妊娠前为超重或肥胖的母体后代中存在ꎬ
在妊娠前体重正常母体的后代中并未显现[３６]ꎮ 国外

关于宫内暴露二甲双胍对 ＰＣＯＳ 患者后代智力发育影

响的调查(ｎ＝ ９３)未能证明新生儿头围变化与其儿童

时期的边缘智力水平相关[３７]ꎮ 另外ꎬ宫内暴露于二甲

双胍的 ＰＣＯＳ 患者后代随访到 ４ ~ １０ 岁时表现出更高

的体重指数、腰高比和腰围及肥胖发生率ꎬ但此时期的

身高、头围、血糖、血脂、胰岛素水平、血压和心率、
Ｔａｎｎｅｒ 发育分期和智力评分均与未受到暴露的对照组

差异无统计学意义[３６￣３９]ꎮ 已知母体妊娠前体重升高

会增加后代体重指数 Ｚ 评分ꎬ二甲双胍对后代儿童体

重的影响随着 ＰＣＯＳ 女性患者妊娠前体重指数的增加

而增加ꎮ 仅当母体妊娠前体重指数>３０ ｋｇ / ｍ２ 时ꎬ在
受到二甲双胍宫内暴露的后代儿童中可观察到明显更

高的脂肪沉积、血三酰甘油水平和心率以及更低的血

高密度脂蛋白胆固醇水平[３７]ꎮ 但是该研究的暴露组

ＰＣＯＳ 患者接受的二甲双胍剂量均为 ２ ０００ ｍｇ / ｄꎬ并均

从孕早期起始ꎬ持续应用于整个妊娠期ꎬ缺乏剂量效应

关系和孕中晚期起始治疗的调查ꎮ 此外ꎬ研究样本量

小(ｎ＝ １３９)、９９％调查对象是白人、失访率偏高、存在

多重比较ꎬ且未提供除母乳喂养时间以外的其他后代

喂养信息[３８￣３９]ꎮ 上述关于二甲双胍宫内暴露结局调

查ꎬ主要来自于挪威学者进行的针对 ＰＣＯＳ 女性患者

整个妊娠期应用二甲双胍的多中心安慰剂对照随机试

验(ＰｒｅｇＭｅｔ)ꎮ 目前ꎬ尚未见在中国 ＰＣＯＳ 患者后代进

行的较长期随访报道ꎮ 对于患糖尿病孕妇的 ＲＣＴ 研

究显示ꎬ胰岛素联用二甲双胍治疗者的后代较胰岛素

联合安慰剂者后代的出生体重更低、小于胎龄儿的

发生率明显增加ꎬ而单用二甲双胍者的后代较单用

胰岛素者的后代在 ２ 岁时上臂围明显增加、皮褶增

厚[４０￣４１] ꎮ 由于二甲双胍确实通过胎盘ꎬ可致线粒体
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复合物被抑制、ＡＭＰＫ 通路激活、哺乳动物雷帕霉素

靶蛋白(ｍａｍｍａｌｉａｎ ｔａｒｇｅｔ ｏｆ ｒａｐａｍｙｃｉｎꎬ ｍＴＯＲ)通路被

抑制等改变ꎬ并可能由于引起维生素 Ｂ１２ 吸收不良而

影响一碳代谢ꎬ而上述信号分子通路和一碳代谢在胚

胎发育关键时期起着重要作用ꎬ故二甲双胍宫内暴露

可能改变胎儿的代谢编程[４２]ꎮ 早期针对 ＰＣＯＳ 患者

的体内研究提示ꎬ其可能影响子宫胎盘循环ꎬ虽然部分

体外研究和动物实验得出了不同结果ꎬ但是二甲双胍

对后代的长期影响尚不明确ꎬ仍缺乏对后代进入青春

期和成年后的观察研究[４３]ꎮ 建议妊娠期仍需慎重使

用二甲双胍ꎮ
(九) 改善肠道菌群

ＰＣＯＳ 患者经二甲双胍治疗 ６ 个月后ꎬ可增加肠

道菌群丰度ꎬ减少条件致病菌数量及粪便代谢物中乙

酰乙酸水平[２２]ꎮ
五、 二甲双胍在无生育计划的育龄女性 ＰＣＯＳ 患

者中的应用

二甲双胍作为降糖药ꎬ已被国内外指南推荐可用

于 ２ 型糖尿病或糖尿病前期患者[４４￣４５]ꎮ 而且ꎬ如四

(一)部分所述ꎬ来自 ２０２３ ＰＣＯＳ 循证指南的 ｍｅｔａ 分析

显示ꎬ二甲双胍(８５０~２ ０００ ｍｇ / ｄ)单药治疗 ３~６ 个月

可降低体重指数<２５ ｋｇ / ｍ２者的腰臀比、空腹胰岛素水

平、ＦＡＩ 和体重指数>２５ ｋｇ / ｍ２者的体重指数、血清总

胆固醇、ＬＤＬ￣Ｃ、空腹血糖水平以及在不区分体重指数

的情况下ꎬ还可降低 Ｃ 反应蛋白、三酰甘油、ＨＯＭＡ￣ＩＲ、
总睾酮水平[２１]ꎮ 而且ꎬ在不区分体重指数的情况下ꎬ
与生活方式干预联合安慰剂治疗相比ꎬ生活方式干预

联合二甲双胍(８５０ ~ ２ ０００ ｍｇ / ｄ)治疗 ６ ~ ７ 个月能更

明显减小 ＰＣＯＳ 患者的腰臀比(基于 ２ 项 ＲＣＴ 研究ꎬ
ｎ＝ ８４ꎻ ＭＤ＝ －０.０３ꎬ ９５％ ＣＩ －０.０５ ~ －０.０１ꎬ Ｐ ＝ ０.００６ꎻ
低质量证据)ꎬ还能进一步降低血清睾酮水平(基于 ６
项 ＲＣＴ 研究ꎬ ｎ ＝ ３２７ꎻ ＭＤ ＝ － ０. ０６ꎬ ９５％ ＣＩ －０.１１ ~
０.００ꎬ Ｐ＝ ０.０６ꎻ中等质量证据) [２１]ꎮ 单纯生活方式干

预较二甲双胍更能升高血清性激素结合球蛋白( ｓｅｘ
ｈｏｒｍｏｎｅ￣ｂｉｎｄｉｎｇ ｇｌｏｂｕｌｉｎꎬ ＳＨＢＧ)水平ꎬ而后者单药治

疗更能降低血总睾酮水平(基于 ３ 项 ＲＣＴ 研究ꎬ ｎ ＝
５８ꎻ ＭＤ＝ －４.８１ꎬ ９５％ ＣＩ －８.８３ ~ －０.８０ꎬ Ｐ ＝ ０.０２ꎻ极低

质量证据) [２１]ꎮ
(一) 适合应用二甲双胍治疗的情况

１. 推荐对已发生 ２ 型糖尿病或处于糖尿病前期

ＰＣＯＳ 患者ꎬ应按照普通成年患者用药规范进行使用ꎬ
以实现血糖控制并且可能有降低循环雄激素水平和改

善月经不规则[４４￣４５]ꎮ
２. 推荐对于肥胖和超重的 ＰＣＯＳ 患者[体重指

数≥２４ ｋｇ / ｍ２和(或)内脏脂肪面积≥８０ ｃｍ２]ꎬ即使血

糖正常ꎬ也应在生活方式干预基础上积极联合二甲双

胍治疗ꎬ以进一步改善胰岛素抵抗和防控代谢紊乱及

促进减重ꎮ 对于同时存在胰岛素抵抗、血脂异常、
ＭＡＳＬＤ 等代谢相关疾病的非肥胖 ＰＣＯＳ 女性(体重指

数<２４ ｋｇ / ｍ２)ꎬ也可考虑在生活方式干预基础上加用

二甲双胍治疗ꎮ 这是考虑到二甲双胍具有多重作用

(如改善高雄激素血症和炎症反应等)ꎬ其治疗有助于

改善胰岛素抵抗、降糖、改善血脂和减少心血管病风

险[２１ꎬ３０ꎬ３３]ꎮ 本共识推荐采用 ２０２４ 年发表的我国«多
囊卵巢综合征合并胰岛素抵抗诊治专家共识»中的胰

岛素抵抗临床诊断标准ꎮ 对于已合并心血管疾病的

ＰＣＯＳ 患者ꎬ如血糖和血脂正常且无 ＭＡＳＬＤꎬ并不推荐

应用二甲双胍治疗心血管疾病ꎮ
３. 对于血糖正常 ＰＣＯＳ 患者ꎬ如主要以改善高雄

激素血症和月经不规则为目的ꎬ不推荐二甲双胍作为

首选用药ꎮ 但对于不能接受、不耐受复方口服避孕药

(ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｏｒａｌ ｃｏｎｔｒａｃｅｐｔｉｖｅｓꎬ ＣＯＣ)和其他抗高雄药物

或 ＣＯＣ 治疗效果不佳者ꎬ推荐可考虑使用或加用二甲

双胍治疗ꎮ 特别是对于肥胖和糖尿病高危的 ＰＣＯＳ 患

者在应用 ＣＯＣ 治疗时ꎬ联合二甲双胍治疗可使这些代

谢高危者更加受益[２]ꎮ 二甲双胍在改善高雄激素血

症方面可能优于生活方式干预ꎬ而在改善月经不规则

的疗效与后者相当[２１]ꎮ 非肥胖者口服 １ ５００ ｍｇ / ｄ 而

肥胖者口服 ２ ０００ ｍｇ / ｄ 二甲双胍 ３ 个月ꎬ可轻度降低

雄激素水平ꎮ
４. 目前ꎬ尚缺乏证据支持二甲双胍单药治疗能显

著改善 ＰＣＯＳ 患者的多毛和痤疮ꎬ因此推荐对这些病

症应首先考虑其他抗高雄措施ꎬ而对于其他措施不能

使用、不耐受或效果不佳时ꎬ可考虑使用或联用二甲双

胍治疗ꎮ 一项 ｍｅｔａ 分析显示ꎬ激光联合二甲双胍治疗

ＰＣＯＳ 患者的痤疮效果明显好于单用激光治疗[４６]ꎮ 对

于不能应用 ＣＯＣ 治疗多毛的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ二甲双胍联

合生活方式干预也可能有效[４７]ꎮ
(二) 二甲双胍治疗的方案和疗程

１. 推荐二甲双胍治疗从小剂量开始ꎬ逐渐加量ꎮ
通常二甲双胍起始剂量为 ５００ ｍｇ 每日 ２ 次或 ８５０ ｍｇ
每日 １ 次ꎬ餐时或餐后立即服用ꎮ 可每周增加 ５００ ｍｇ
或每 ２ 周增加 ８５０ ｍｇꎬ逐渐加至 １ ０００ ~ ２ ０００ ｍｇ / ｄ 或

最大耐受剂量ꎬ成人最大推荐剂量为 ２ ５５０ ｍｇ / ｄꎮ 当

剂量超过 ２ ０００ ｍｇ / ｄ 时ꎬ为了更好地耐受ꎬ宜随 ２ ~ ３
餐分次服用ꎬ或使用二甲双胍缓释片治疗[３]ꎮ 二甲双

胍剂量越高ꎬ在减重和改善血脂方面疗效越强ꎬ尤其在

ＰＣＯＳ 患者中[２１]ꎮ
２. 推荐在 ＰＣＯＳ 患者中ꎬ二甲双胍治疗的疗程至

少 ３~６ 个月ꎬ以达到相关治疗目标ꎬ使高血糖患者恢
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复至血糖正常或肥胖者体重下降幅度至少达 ５％[２１]ꎮ
若治疗 ３~６ 个月后未达到效果ꎬ建议调整治疗方案ꎬ
可考虑在二甲双胍基础上联用或改用其他药物ꎮ 二甲

双胍长期应用通常是安全的ꎬ其所带来的获益在停药

１２ 个月后完全消失ꎮ
(三) 二甲双胍治疗中的注意事项

１. 在 ＰＣＯＳ 患者中二甲双胍使用的禁忌证应参照

普通成人相关规定[３]ꎮ 血清转氨酶超过正常上限 ３ 倍

或有严重肝功能不全的患者应避免使用二甲双胍ꎮ 当

估算的肾小球滤过率 ( ｅｓｔｉｍａｔｅｄ ｇｌｏｍｅｒｕｌａｒ ｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ
ｒａｔｅꎬ ｅＧＦＲ)<４５ ｍＬ􀅰ｍｉｎ－１􀅰(１.７３ ｍ２) －１时需停用ꎮ
对于急性和不稳定性心力衰竭、近期发作心肌梗死、严
重感染或在接受常规、脊髓或硬膜外麻醉手术等可造

成组织缺氧时不应使用二甲双胍ꎮ 在任何急性代谢性

酸中毒、糖尿病昏迷前驱期、急性酒精中毒或存在维生

素 Ｂ１２、叶酸缺乏而未纠正者禁用二甲双胍ꎮ 对于存

在阻塞性睡眠呼吸暂停综合征者ꎬ应注意监测血氧ꎻ对
于有低氧者ꎬ应禁用二甲双胍[３]ꎮ

２. 在用药前应向患者告知二甲双胍治疗可能的不

良反应以及其疗效可能并不均优于积极生活方式干

预ꎬ取得患者知情同意ꎬ并注意监测相关不良反应[２１]ꎮ
最常见的不良反应是胃肠不适ꎬ如恶心、呕吐、腹泻、腹
痛和食欲不振ꎬ通常程度轻微ꎬ大多数患者可以自行缓

解ꎮ 此外ꎬ常见不良反应有维生素 Ｂ１２ 降低 /缺乏症、
味觉障碍ꎮ 而乳酸酸中毒、瘙痒、荨麻疹、头痛、头晕、
便秘、肌痛、指甲异常、流感症状、心悸等为十分罕见不

良反应ꎮ
３. 对于有维生素 Ｂ１２ 缺乏风险的患者(如代谢性

手术后和长期素食)ꎬ在开始服用二甲双胍之前及治

疗后的每年均需测定维生素 Ｂ１２ 水平ꎬ若缺乏应纠正

后再服用[３]ꎮ
(四) 二甲双胍治疗的生殖指标评价标准

二甲双胍能够改善 ＰＣＯＳ 患者高雄激素血症ꎬ临
床通过血清总睾酮、ＳＨＢＧ、ＦＡＩ 等指标测定进行评价ꎬ
但需根据各医疗机构参考范围判断ꎬ特别是采用高精

度串联质谱测定的结果更准确ꎮ 二甲双胍还有助于改

善卵泡发育及排卵障碍ꎬ可通过监测月经周期及超声

监测卵泡评价ꎮ 血清 ＡＭＨ 已被提出可替代超声反映

卵巢多囊形态ꎬ但需根据检测方法及患者年龄等因素

综合判断[２１]ꎮ 血 ＡＭＨ 水平也可作为监测二甲双胍疗

效的一个重要指标[２９]ꎮ
推荐 １:对于已发生糖尿病或处于糖尿病前期的

ＰＣＯＳ 患者ꎬ应按普通成年糖尿病患者用药规范使用

二甲双胍治疗ꎮ (推荐级别:Ⅰꎻ证据级别:Ａ)
推荐 ２:对于血糖正常的肥胖和超重 ＰＣＯＳ 患者ꎬ

应在生活方式干预基础上积极联合二甲双胍治疗ꎮ
(推荐级别:Ⅱａꎻ证据级别:Ｂ)

推荐 ３:对于存在胰岛素抵抗、血脂异常、ＭＡＳＬＤ
等代谢相关疾病的非肥胖 ＰＣＯＳ 女性可考虑在生活

方式干预基础上加用二甲双胍治疗ꎮ (推荐级别:Ⅱ
ａꎻ证据级别:Ｂ~Ｃ)

推荐 ４:对于不能接受、不耐受 ＣＯＣ 和抗高雄药

物治疗或 ＣＯＣ 等疗效不佳者ꎬ可考虑使用或加用二

甲双胍治疗高雄激素血症ꎬ改善高雄激素血症临床表

现及月经不规则ꎮ (推荐级别:Ⅱｂꎻ证据级别:Ｂ~Ｃ)
推荐 ５:在 ＰＣＯＳ 患者中二甲双胍使用的禁忌证

应参照对普通糖尿病患者的相关规定ꎬ并注意监测血

清维生素 Ｂ１２ 水平ꎮ (推荐级别:Ⅱａꎻ证据级别:Ｂ)
六、 二甲双胍在有生育计划的育龄 ＰＣＯＳ 女性中

的应用

(一) 二甲双胍在备孕期的应用

１. 在拟自然妊娠时的应用:如四(六)部分所述ꎬ
二甲双胍治疗可能给 ＰＣＯＳ 患者带来的获益ꎬ特别其

改善排卵、降低血清雄激素水平ꎮ 在拟自然妊娠的超

重和肥胖 ＰＣＯＳ 患者中ꎬ尤其是合并胰岛素抵抗者ꎬ二
甲双胍可以帮助恢复月经周期的规律性ꎬ并增加自然

排卵的可能性ꎬ提升自然受孕的成功率[３０]ꎮ 且通过改

善糖脂代谢ꎬ辅助减重ꎬ间接提高妊娠成功率ꎮ 因此ꎬ
推荐在备孕时应用二甲双胍治疗ꎬ剂量为 ５００ ~ ２ ０００
ｍｇ / ｄꎬ其余同五(二)部分ꎻ当体重降低 ５％ ~１０％或者

胰岛素抵抗得到改善后即可正常备孕ꎮ
２. 二甲双胍在辅助生殖中的应用:使用二甲双胍

可能对接受辅助生殖治疗的 ＰＣＯＳ 女性有益[４８￣４９]ꎮ 在

接受宫腔内人工授精的 ＰＣＯＳ 不孕患者中ꎬ二甲双胍

联合促性腺激素治疗可提高单卵泡排卵率ꎬ降低多卵

泡发育、周期取消和(或)多胎妊娠的风险ꎬ并与较高

活产率、持续妊娠率和临床妊娠有关[５０]ꎮ 在行体外受

精治疗患者中ꎬ二甲双胍联合促性腺激素可降低

ＯＨＳＳ 风险[基于 １１ 项 ＲＣＴꎻ相对危险度(ｒｅｌａｔｉｖｅ ｒｉｓｋꎬ
ＲＲ)＝ ０.４６ꎬ ９５％ ＣＩ ０.２９~０.７２ꎻ低质量证据] [４９￣５０]ꎮ 二

甲双胍可能增加接受 ＧｎＲＨ 激动剂长方案治疗的

ＰＣＯＳ 不孕患者的临床妊娠率(基于 １０ 项 ＲＣＴꎻＲＲ ＝
１.３２ꎬ ９５％ＣＩ １.０８~１.６３ꎻ低质量证据) [５０]ꎮ 因此ꎬ推荐

接受辅助生殖治疗的 ＰＣＯＳ 患者在促排卵治疗前或治

疗时服用二甲双胍ꎬ能有助于降低流产和 ＯＨＳＳ 的风

险ꎮ 对于上述行辅助生殖治疗的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ二甲双

胍用法和用量同六(一)１ 部分ꎮ
推荐 ６:超重或肥胖 ＰＣＯＳ 患者ꎬ尤其是合并胰岛

素抵抗者ꎬ在备孕期使用二甲双胍治疗ꎮ (推荐级别:
Ⅱａꎻ证据级别:Ｂ)
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推荐 ７:接受辅助生殖治疗的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ在促排

卵治疗前或治疗时应考虑联用二甲双胍治疗ꎮ (推荐

级别:Ⅱｂꎻ证据级别:Ｃ)
(二) 二甲双胍在妊娠期的应用

１. 适合应用二甲双胍治疗的情况:尽管二甲双胍

属于妊娠期用药分级中 Ｂ 类药物ꎬ但其极易通过胎

盘ꎬ宫内暴露对后代的长期影响尚不确定[４３]ꎮ 如四

(八)部分所述ꎬ来自 ２０２３ ＰＣＯＳ 循证指南的 ｍｅｔａ 分析

显示ꎬ对于无糖尿病的 ＰＣＯＳ 患者于整个妊娠期持续

给予二甲双胍治疗ꎬ可明显减少早产(基于 ６ 项 ＲＣＴꎻ
高质量证据)和母体妊娠期体重增加(基于 ３ 项 ＲＣＴꎻ
中等质量证据)ꎬ促进足月产(基于 ５ 项 ＲＣＴꎻ高质量

证据)ꎬ但可使新生儿头围显著增大(基于 ３ 项 ＲＣＴꎻ
中等质量证据)ꎬ其后代于 ４~１０ 岁时可表现出更高的

肥胖发生率[２１ꎬ３６ꎬ３８]ꎮ 而对于糖尿病孕妇的研究显示ꎬ
胰岛素联用二甲双胍治疗者的后代较胰岛素联合安慰

剂者后代的出生体重更低、小于胎龄儿的发生率明显

增加ꎬ而单用二甲双胍者的后代较单用胰岛素者的后

代在 ２ 岁时上臂围明显增加、皮褶增厚[４０￣４１]ꎮ 根据国

内外指南ꎬ目前不推荐在 ＰＣＯＳ 孕妇中常规使用二甲

双胍治疗ꎬ应首选生活方式干预防控代谢紊乱[２１ꎬ４４￣４５]ꎮ
因 ２ 型糖尿病及胰岛素抵抗而应用二甲双胍治疗的

ＰＣＯＳ 患者可在服药基础上妊娠ꎬ妊娠后是否停用二甲

双胍需视用药目的及患者意愿综合判断ꎮ 基于已发表

文献ꎬ本共识推荐遵循如下原则[１８ꎬ２０￣２１ꎬ４５]ꎮ
(１) 对于妊娠前已需二甲双胍与胰岛素联合降糖

的 ＰＣＯＳ 合并糖尿病患者ꎬ需在向患者充分交代已知

相关用药风险[如恶心、呕吐、腹痛和食欲不振等ꎻ参
见五(三)２ 部分]和对后代长期安全性仍有待研究确

定[参见四(八)部分]的情况下ꎬ在患者知情同意后ꎬ
可在整个妊娠期继续使用胰岛素联用二甲双胍治疗ꎮ

(２) 对于妊娠前仅用二甲双胍治疗即可使血糖达

标的 ＰＣＯＳ 合并糖尿病患者ꎬ确认妊娠后需停用二甲

双胍ꎬ至少应在孕早期末以前停药ꎬ并应根据血糖监测

结果ꎬ在继续生活方式干预基础上ꎬ改用胰岛素降糖ꎮ
而对于不愿意接受或不能接受胰岛素治疗(如胰岛素

过敏、恐惧注射等)的患者ꎬ需向患者交代相关风险

[参见六(二)１(１)部分]并在患者知情同意后ꎬ可于

整个妊娠期使用二甲双胍治疗ꎮ
(３) 对于妊娠前因糖尿病前期或胰岛素抵抗而使

用二甲双胍治疗的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ确认妊娠后需停用二

甲双胍ꎬ至少应在孕早期末以前停药ꎬ并继续生活方式

干预ꎮ 之后根据血糖监测结果ꎬ对于能确诊 ＧＤＭ 或

妊娠期显性糖尿病( ｏｖｅｒｔ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓꎬ ＯＤＭ)者ꎬ
应首选胰岛素降糖ꎻ而对于不愿意接受或不能接受胰

岛素治疗者ꎬ需向患者交代相关风险[参见六(二) １
(１)部分]并在患者知情同意后ꎬ可于整个妊娠期使用

二甲双胍治疗ꎮ
(４) 对于妊娠前一直未用二甲双胍治疗的 ＰＣＯＳ

患者ꎬ如因为辅助生殖在促排卵期间应用了二甲双胍ꎬ
应在确定妊娠后尽早停用二甲双胍ꎬ停药时间不能晚

于孕早期末ꎮ
(５) 对于计划妊娠或已经妊娠的 ＰＣＯＳ 合并糖尿

病患者ꎬ首选胰岛素治疗ꎮ 对于因胰岛素抵抗而增加

胰岛素剂量难以有效控制血糖者ꎬ如无禁忌证[参见

五(三)１ 部分]ꎬ需向患者交代相关风险[参见六(二)
１(１)部分]并在患者知情同意后ꎬ可于妊娠期加用二

甲双胍协助降糖ꎮ
(６) 对于血糖一直正常的 ＰＣＯＳ 孕妇ꎬ如妊娠期

监测提示体重增加较快或存在早产风险ꎬ在无禁忌证

并患者知情同意后ꎬ可于妊娠期使用二甲双胍治疗ꎬ以
减少妊娠期增重并促进足月分娩ꎮ

２. 二甲双胍治疗的方案和疗程:(１)二甲双胍的

起始剂量是 ５００ ｍｇ / ｄꎬ通常用量为 １ ０００~２ ０００ ｍｇ / ｄꎬ
可分次口服[４５]ꎮ (２)根据六(二)１ 部分所列 ＰＣＯＳ 患

者使用二甲双胍治疗目的不同ꎬ在患者知情同意后ꎬ二
甲双胍可在妊娠前和妊娠期任一时间起始ꎬ并于妊娠

全程使用ꎮ
３. 二甲双胍应用的注意事项:(１)由于二甲双胍

可能导致胎盘功能不足而引起后代生长受限或酸中

毒ꎬ不应该在有胎盘功能不全、高血压、子痫前期(先
兆子痫)或有后代宫内发育迟缓风险的孕妇中使用二

甲双胍[５１]ꎮ 对于胎儿腹围低于第 １０ 百分位点的孕

妇ꎬ也不能应用二甲双胍治疗[５２]ꎮ (２)如存在普通人

使用二甲双胍禁忌的情况[参见五(三)１ 部分]ꎬ也不

应使用其治疗ꎮ ( ３) 对于妊娠期使用二甲双胍的

ＰＣＯＳ 女性ꎬ在整个妊娠期应注意监测药物的可能不

良反应ꎮ 目前ꎬ尚未见致畸报道ꎬ但二甲双胍被报道可

影响体内维生素 Ｂ１、Ｂ１２ 和 Ｄ、叶酸和镁代谢ꎬ尤其可

导致维生素 Ｂ１２ 和叶酸均减少并且比例不平衡ꎬ可能

促进后代小于胎龄儿发生及其成年后心血管代谢疾病

的发生[４２]ꎮ 对于有妊娠计划和妊娠期服用二甲双胍

的女性应特别注意监测血维生素 Ｂ１２ 和叶酸水平ꎬ并
注意同时适量补充含有维生素 Ｂ１２ 的多种维生素和

叶酸[４２]ꎮ
推荐 ８:对于妊娠前已需二甲双胍与胰岛素联合

降糖的 ＰＣＯＳ 合并糖尿病患者ꎬ在征得患者知情同意

后ꎬ可在整个妊娠期继续使用胰岛素联用二甲双胍降

糖治疗ꎮ (推荐级别:Ⅱｂꎻ证据级别:Ｂ)
推荐 ９:对于妊娠前仅用二甲双胍治疗可使血糖
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达标的 ＰＣＯＳ 合并糖尿病患者ꎬ以及因糖尿病前期或

胰岛素抵抗而使用该药治疗的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ均需在确

认妊娠后停用二甲双胍ꎮ 并在继续生活方式干预基础

上ꎬ根据血糖监测结果ꎬ必要时使用胰岛素降糖(推荐

级别:Ⅱａꎻ证据级别:Ｂ)ꎻ对于不愿意接受或不能接受

胰岛素治疗者ꎬ需在患者充分知情同意后ꎬ可于整个妊

娠期使用二甲双胍降糖治疗ꎮ (推荐级别:Ⅱｂꎻ证据

级别:Ｃ)
推荐 １０:对于妊娠前未接受过二甲双胍治疗的

ＰＣＯＳ 患者ꎬ如因辅助生殖在促排卵期间应用了二甲

双胍ꎬ应在确认妊娠后尽早停用ꎬ最晚不超过孕早期

末ꎮ (推荐级别:Ⅱａꎻ证据级别:Ｃ)
推荐 １１:对于计划妊娠或已经妊娠的 ＰＣＯＳ 合并

糖尿病患者中ꎬ如存在胰岛素抵抗、增加胰岛素剂量难

以有效控糖者ꎬ需患者知情同意后ꎬ可于妊娠期加用二

甲双胍协助降糖治疗ꎮ (推荐级别:Ⅱａꎻ证据级别:Ｂ)
推荐 １２:对于血糖正常的 ＰＣＯＳ 孕妇ꎬ如妊娠期

监测提示体重增加较快或存在早产风险者ꎬ在患者知

情同意后ꎬ可于妊娠期使用二甲双胍治疗ꎮ (推荐级

别:Ⅱｂꎻ证据级别:Ａ~Ｂ)
(三) 二甲双胍在哺乳期的应用

哺乳期女性服用二甲双胍时ꎬ该药在乳汁中与血

浆中的浓度比为 ０.１３ ~ １[３]ꎮ 尽管乳汁中药物的浓度

较低ꎬ但尚不能确定其可能对后代产生的远期影响ꎮ
本专家共识不推荐对于处于糖尿病前期或血糖正常的

ＰＣＯＳ 患者在哺乳期给予二甲双胍治疗ꎮ 也不推荐合

并糖尿病的 ＰＣＯＳ 妇女在哺乳期服用二甲双胍降糖ꎻ
除非存在单独胰岛素不能控制的严重高血糖或因胰岛

素过敏而不能用其降糖但又必须母乳喂养情况下ꎬ需
要签署知情同意后ꎬ才能在哺乳期应用二甲双胍降糖

治疗ꎮ
推荐 １３:对于哺乳期的 ＰＣＯＳ 合并糖尿病患者ꎬ

除非存在单独胰岛素不能控制的严重高血糖或因胰岛

素过敏而不能用其降糖但又必须母乳喂养情况下ꎬ需
要签署知情同意后ꎬ才能在哺乳期应用二甲双胍降糖

治疗ꎮ (推荐级别:Ⅲꎻ证据级别:Ｃ)
七、 二甲双胍在青春期 ＰＣＯＳ 患者和高危人群中

的应用

(一) 适合应用二甲双胍治疗的情况

在 ＰＣＯＳ 青少年中二甲双胍的获益证据多来源

于小样本研究ꎬ级别较低[２１ꎬ５３] ꎮ Ｍｅｔａ 分析显示ꎬ与
ＣＯＣ 相比ꎬ使用 １ ７００ ~ ２ ０００ ｍｇ / ｄ 二甲双胍治疗可

改善青春期 ＰＣＯＳ 患者体重指数(ＭＤ ＝ －４.０２ꎬ ９５％
ＣＩ －５.２３ ~ －２.８１ꎬ Ｐ<０.０１)、总胆固醇(ＭＤ ＝ －１.１９ꎬ
９５％ＣＩ －１.８０ ~ －０.５８ꎬ Ｐ<０.０１)、ＬＤＬ￣Ｃ(ＭＤ＝ －０.８６ꎬ

９５％ ＣＩ －１.１１ ~ －０.６２ꎬ Ｐ ＝ ０. ００２) 和糖代谢 ( ＲＲ ＝
０.４１ꎬ ９５％ ＣＩ ０.１９ ~ ０.８６ꎬ Ｐ ＝ ０.０２) [５４] ꎮ 小样本研究

显示ꎬ二甲双胍有助于恢复超重和肥胖型青春期

ＰＣＯＳ 患者的月经周期以及降低雄激素水平ꎮ 因此ꎬ
二甲双胍适用于以代谢异常表型为主的青春期

ＰＣＯＳ 患者在生活方式干预的基础上联合应用ꎬ尤其

当 ＣＯＣ 禁忌或者不耐受时ꎬ可单独用于月经周期

调节[２１ꎬ５５] ꎮ
(二) 二甲双胍治疗的方案和疗程

二甲双胍推荐治疗剂量为 １ ５００ ~ ２ ０００ ｍｇ / ｄꎬ疗
程至少 ３~６ 个月[２１]ꎮ

(三) 二甲双胍治疗中的注意事项

二甲双胍可用于 １０ 岁及以上儿童和青少年ꎮ 其

不良反应和注意事项参见五(三)１ 部分ꎮ
推荐 １４:以代谢异常表型为主的青春期 ＰＣＯＳ 患

者和其高危者ꎬ在生活方式干预的基础上可联合应用

二甲双胍治疗ꎮ (推荐级别:Ⅱａꎬ证据级别:Ｃ)
八、 二甲双胍在围绝经期 ＰＣＯＳ 患者中的应用

(一) 适合应用二甲双胍治疗的情况

虽然随着年龄的增长ꎬ雄激素水平随之下降ꎬ但
ＰＣＯＳ 患者在绝经后高雄激素水平持续存在[５６￣５７]ꎮ 围

绝经期 ＰＣＯＳ 患者体重会不同程度增加、腹部脂肪沉

积增加ꎬ在绝经后更肥胖ꎬ需要注意 ＰＣＯＳ 患者终身存

在心血管代谢健康风险[５８￣５９]ꎮ 因此ꎬ在围绝经期 ＰＣＯＳ
患者中ꎬ二甲双胍主要用于改善患者的代谢异常ꎮ

(二) 二甲双胍治疗的方案和疗程

围绝经期 ＰＣＯＳ 患者治疗方案和疗程参照无生育

计划的育龄期 ＰＣＯＳ 患者ꎮ
(三) 二甲双胍治疗中的注意事项

围绝经期 ＰＣＯＳ 患者随着年龄增加ꎬ常伴有多种合

并症ꎬ需要注意多种药物联用的风险和肝肾功能监测ꎮ
推荐 １５:在围绝经期 ＰＣＯＳ 患者中ꎬ可应用二甲

双胍改善其代谢异常ꎮ (推荐级别:Ⅱｂꎬ证据级别:Ｃ)
九、 二甲双胍与其他药物的联合应用

(一) 二甲双胍治疗疗效不佳的代谢指标评价标准

一项对于二甲双胍治疗 ２４ 个月的研究显示ꎬ使用

二甲双胍治疗 ３ 个月开始ꎬ体重指数、血胰岛素水平、
ＨＯＭＡ￣ＩＲ 较基线开始下降ꎬ６ 个月后下降明显ꎬ提示用

药后 ３~６ 个月评估上述代谢指标具有参考意义[６０]ꎮ
(二) 二甲双胍与噻唑烷二酮类(ｔｈｉａｚｏｌｉｄｉｎｅｄｉｏｎｅꎬ

ＴＺＤ)药物联合

ＴＺＤ 药物是经典的胰岛素增敏剂ꎬ主要代表药物

为吡格列酮ꎬ１５ ~ ３０ ｍｇ / ｄ 口服ꎬ不仅可以改善肝脏和

外周组织胰岛素抵抗、有效降糖ꎬ还可以改善血脂ꎮ 研

究显示ꎬ二甲双胍与吡格列酮联用可改善 ＰＣＯＳ 患者
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胰岛素抵抗、血脂异常、血清睾酮水平、慢性炎症状态

以及 ＭＡＳＬＤ 发生率[６１]ꎮ 因此ꎬ吡格列酮被推荐作为

二甲双胍疗效不佳时的替代用药或联合用药选择ꎮ
鉴于该药可致轻微体重增加并属于妊娠 Ｃ 类药物ꎬ
常用于非肥胖、无生育要求的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ但不建议

在青少年 ＰＣＯＳ 患者中应用ꎮ 对于未达到 ２ 型糖尿

病的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ如需联用吡格列酮ꎬ需要患者知情

同意ꎮ
(三) 二甲双胍与胰升糖素样肽 １ 受体激动剂

(ｇｌｕｃａｇｏｎ￣ｌｉｋｅ ｐｅｐｔｉｄｅ １ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｇｏｎｉｓｔꎬ ＧＬＰ￣１ＲＡ)联合

最新指南、系统评价及 Ｃｏｃｈｒａｎｅ 综述均提出在生

活方式干预的基础上ꎬ将具有减重效果的 ＧＬＰ１￣ＲＡ 应

用在肥胖 ＰＣＯＳ 患者和青少年 ＰＣＯＳ 高危患者中ꎬ如
利拉鲁肽、司美格鲁肽等[６２￣６３]ꎮ 特别是在使用 ＣＯＣ 的

基础上ꎬＧＬＰ￣１ＲＡ 联合二甲双胍治疗能更好降低体

重、体重指数和腰围ꎮ 需要注意的是ꎬ在 ＰＣＯＳ 患者

中ꎬ关于二甲双胍和 ＧＬＰ１￣ＲＡ 的联合用药研究样本量

较小ꎬ长期安全性尚有待证实ꎬ用药期间需要避孕ꎮ 在

非 ２ 型糖尿病合并超重 /肥胖的 ＰＣＯＳ 患者中可选择

二甲双胍与有体重管理适应证的 ＧＬＰ１￣ＲＡ 联合使用ꎬ
并遵循普通人群使用的规范和禁忌ꎮ

(四) 二甲双胍与钠￣葡萄糖协同转运蛋白 ２(ｓｏｄｉｕｍ￣
ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｇｌｕｃｏｓｅ ｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒｓ ２ꎬ ＳＧＬＴ￣２)抑制剂联合

ＳＧＬＴ￣２ 抑制剂具有降糖、减重、改善胰岛素抵抗

的作用ꎮ 个别的小样本研究显示ꎬ在 ＰＣＯＳ 患者中ꎬ
ＳＧＬＴ￣２ 抑制剂在减重和降低血清硫酸脱氢表雄酮水

平方面可能优于二甲双胍[２１]ꎮ 在肥胖和超重 ＰＣＯＳ
患者中ꎬ卡格列净联合二甲双胍治疗在改善月经频率、
体重控制、治疗高雄激素血症和缓解胰岛素抵抗方面

可能与二甲双胍单药治疗相似ꎬ而血清总睾酮水平、葡
萄糖曲线下面积和胰岛素曲线下面积比二甲双胍单药

治疗更低[６４]ꎮ 但需注意在 ＰＣＯＳ 患者中ꎬ二甲双胍和

ＳＧＬＴ￣２ 抑制剂联用研究的样本量较小ꎬ长期安全性尚

有待证实ꎬ用药期间需要避孕ꎬ并遵循普通人群使用的

规范和禁忌ꎮ 在仅有胰岛素抵抗而未达到 ２ 型糖尿病

的 ＰＣＯＳ 患者中ꎬ如需联用 ＳＧＬＴ２ 抑制剂ꎬ需要患者知

情同意ꎮ
(五) 二甲双胍与奥利司他联合

对于超重和肥胖的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ经过生活方式干

预治疗而体重下降幅度小于基础体重 ５％者ꎬ建议在

二甲双胍基础上联用或改用脂肪酶抑制剂(奥利司

他)ꎮ 该药物通过竞争抑制胰腺、胃肠道中脂肪酶的

作用而减轻体重ꎮ 小样本的研究提示ꎬ其还能降低雄

激素水平ꎮ 二甲双胍联合奥利司他治疗在减少体脂方

面优于单独使用二甲双胍ꎮ

(六) 二甲双胍与短效口服避孕药联合

ＣＯＣ 通常含有合成的雌激素(如炔雌醇)和孕激

素(如屈螺酮、醋酸环丙孕酮和去氧孕烯等)ꎬ是治疗

ＰＣＯＳ 患者月经不规律和高雄激素血症的一线治疗药

物ꎬ首选含炔雌醇剂量较低和不良反应较少的制

剂[２１]ꎮ 临床证据显示ꎬ相较于 ＣＯＣ 单药治疗ꎬＣＯＣ 联

合二甲双胍治疗显著改善 ＰＣＯＳ 患者的高雄激素血症

与胰岛素抵抗[６５]ꎮ 因此ꎬ对于无生育需求的肥胖、高
血糖或其高代谢异常风险的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ推荐 ＣＯＣ 联

合二甲双胍进行月经周期调整及抗高雄治疗ꎮ
(七) 二甲双胍与促排卵药物联合

对于单纯无排卵性 ＰＣＯＳ 不孕患者ꎬ首选来曲唑

作为一线促排卵药物[２１]ꎮ 来曲唑联合二甲双胍治疗

可提高 ＰＣＯＳ 患者的足月妊娠率[６６]ꎮ 而克罗米芬联

合二甲双胍治疗可提高 ＰＣＯＳ 患者的排卵率(基于 ２１
项 ＲＣＴꎻ ＯＲ＝ １.６５ꎬ ９５％ＣＩ １.３５~２.０３ꎻ中等质量证据)
及活产率(基于 ３ 项 ＲＣＴꎻ ＯＲ ＝ ２.４４ꎬ ９５％ ＣＩ １.０３ ~
５.７６ꎻ中等质量证据) [２１ꎬ３０]ꎮ 二甲双胍与促排卵药物

联合用药适用于有生育需求的单纯无排卵性 ＰＣＯＳ 患

者的促排卵治疗ꎬ尤其是伴有胰岛素抵抗者[参见六

(一)２ 部分]ꎮ 来曲唑的起始剂量为 ２.５ ｍｇ / ｄꎬ最大剂

量不超过 ７.５ ｍｇ / ｄꎮ
推荐 １６:对于合并胰岛素抵抗、血脂异常、高雄激

素血症和 ＭＡＳＬＤ 的成人 ＰＣＯＳ 患者ꎬ尤其对非肥

胖、无生育要求者ꎬ如二甲双胍疗效不佳ꎬ可联合 ＴＺＤ
治疗ꎬ但需患者充分知情同意ꎮ (推荐级别:Ⅱｂꎬ证据

级别:Ｃ)
推荐 １７:对于超重或肥胖的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ经过生

活方式和二甲双胍干预后体重下降小于基础体重 ５％
者ꎬ可联用奥利司他或有体重管理适应证的ＧＬＰ￣１ＲＡ
治疗ꎮ (推荐级别:Ⅱａꎬ证据级别:Ｃ)

推荐 １８:对于不合并糖尿病的超重或肥胖 ＰＣＯＳ
患者ꎬ为减重、抗高雄和改善胰岛素抵抗ꎬ可考虑二甲

双胍联合 ＳＧＬＴ￣２ 抑制剂治疗ꎬ但需患者充分知情同

意ꎮ (推荐级别:Ⅱｂꎻ证据级别:Ｃ)
推荐 １９:对于无生育需求且存在肥胖、高血糖或

糖尿病风险的 ＰＣＯＳ 患者ꎬ可使用 ＣＯＣ 联合二甲双

胍进行调整月经和(或)改善高雄激素血症治疗ꎮ (推
荐级别:Ⅰꎻ证据级别:Ｂ)

推荐 ２０:对于有生育需求的单纯无排卵性 ＰＣＯＳ
患者ꎬ可考虑二甲双胍联合促排卵药物进行诱导排卵

治疗ꎮ (推荐级别:Ⅱｂꎻ证据级别:Ｃ)
十、 结语

在生活方式干预基础上ꎬ二甲双胍广泛应用于

ＰＣＯＳ 患者的临床治疗ꎮ 因二甲双胍能够改善代谢紊

􀅰８８９􀅰 中华内分泌代谢杂志 ２０２５ 年 １２ 月第 ４１ 卷第 １２ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂꎬ Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２０２５ꎬ Ｖｏｌ. ４１ꎬ Ｎｏ. １２
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乱和生殖异常而使其成为治疗 ＰＣＯＳ 最主要的临床用

药之一ꎮ 选择二甲双胍治疗时应注意在不同年龄段患

者中的合理使用ꎬ并且在与其他改善代谢、减重、调经、
抗高雄激素血症、促排卵药物联用时ꎬ要综合考虑其可

能为患者带来的获益与风险(表 １ꎬ图 １)ꎮ 期望本共

识能为二甲双胍在 ＰＣＯＳ 患者中的合理使用提供依据

和借鉴ꎮ 但鉴于目前仍缺乏大样本、高质量的关于二

甲双胍在青春期、围绝经期和妊娠期 ＰＣＯＳ 患者应用

的临床研究ꎬ尤其是二甲双胍宫内暴露对 ＰＣＯＳ 患者

后代的远期影响尚缺乏明确的结论ꎬ故有待于更多的

临床研究成果进行确定ꎮ 目前ꎬ我国学者已开始利用

机器学习建模ꎬ预测二甲双胍在改善 ＰＣＯＳ 女性胰岛

素敏感性方面的疗效ꎬ将为未来在治疗 ＰＣＯＳ 的临床

实践中ꎬ合理使用二甲双胍提供新的依据[６７]ꎮ 也期待

今后有更多在中国 ＰＣＯＳ 患者中开展的二甲双胍临床

应用研究ꎬ为此领域提供更多的中国证据ꎮ
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ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅ ｕｐｄａｔｅ: ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｆｒｏｍ ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ
ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｎ ｅｌｅｖａｔｅｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ
ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ [ Ｊ] . Ｊ Ａｍ Ｈｅａｒｔ Ａｓｓｏｃꎬ ２０２４ꎬ１３ ( １６):
ｅ０３３５７２. ＤＯＩ: １０.１１６１ / ＪＡＨＡ.１２３.０３３５７２.

[１７] Ａｍｉｒｉ Ｍꎬ Ｂｉｄｈｅｎｄｉ￣Ｙａｒａｎｄｉ Ｒꎬ Ｆａｌｌａｈｚａｄｅｈ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｉｓｋ ｏｆ ｅｎｄｏｍ￣
ｅｔｒｉａｌꎬ ｏｖａｒｉａｎꎬ ａｎｄ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒｓ ｉｎ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ: ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ [ Ｊ] . Ｉｎｔ Ｊ Ｒｅｐｒｏｄ
Ｂｉｏｍｅｄꎬ ２０２２ꎬ２０(１１):８９３￣９１４. ＤＯＩ: １０.１８５０２ / ｉｊｒｍ.ｖ２０ｉ１１.１２３５７.

[１８] Ｓｃｉａｃｃａ Ｌꎬ Ｂｉａｎｃｈｉ Ｃꎬ Ｂｕｒｌｉｎａ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｏｓｉｔｉｏｎ ｐａｐｅｒ ｏｆ ｔｈｅ Ｉｔａｌｉａｎ
Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｉｓｔｓ(ＡＭＤ)ꎬ Ｉｔａｌｉａｎ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｏｆ Ｄｉａｂｅｔ￣
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ｏｌｏｇｙ(ＳＩＤ)ꎬ ａｎｄ ｔｈｅ Ｉｔａｌｉａｎ Ｓｔｕｄｙ Ｇｒｏｕｐ ｏｆ Ｄｉａｂｅｔｅｓ ｉｎ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ:
ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｕｓｅ ｉｎ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ[ Ｊ] . Ａｃｔａ Ｄｉａｂｅｔｏｌꎬ ２０２３ꎬ６０(１０):１４２１￣
１４３７. ＤＯＩ: １０.１００７ / ｓ００５９２￣０２３￣０２１３７￣５.

[１９] Ｆｏｒｅｔｚ Ｍꎬ Ｇｕｉｇａｓ Ｂꎬ Ｖｉｏｌｌｅｔ Ｂ. Ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ: ｕｐｄａｔｅ ｏｎ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ
ａｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｒｅｐｕｒｐｏｓｉｎｇ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ [ Ｊ] . Ｎａｔ Ｒｅｖ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌꎬ ２０２３ꎬ１９
(８):４６０￣４７６. ＤＯＩ: １０.１０３８ / ｓ４１５７４￣０２３￣００８３３￣４.

[２０] Ｔｏｓｔｉ Ｇꎬ Ｂａｒｂｅｒｉｏ Ａꎬ Ｔａｒｔａｇｌｉｏｎｅ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｉｇｈｔｓ ａｎｄ ｓｈａｄｏｗｓ ｏｎ ｔｈｅ ｕｓｅ
ｏｆ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｉｎ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ: ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｐｒｅｃｏｎｃｅｐｔｉｏｎ ｐｈａｓｅ ｔｏ ｂｒｅａｓｔｆ￣
ｅｅｄｉｎｇ ａｎｄ ｂｅｙｏｎｄ [ Ｊ] . Ｆｒｏｎｔ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ ( Ｌａｕｓａｎｎｅ)ꎬ ２０２３ꎬ １４:
１１７６６２３. ＤＯＩ: １０.３３８９ / ｆｅｎｄｏ.２０２３.１１７６６２３.

[２１] Ｔｅｅｄｅ ＨＪꎬ Ｔａｙ ＣＴꎬ Ｌａｖｅｎ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ２０２３
ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ ｅｖｉｄｅｎｃｅ￣ｂａｓｅｄ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅ ｆｏｒ ｔｈｅ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ａｎｄ ｍａｎａｇ￣
ｅｍｅｎｔ ｏｆ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ [ Ｊ] . Ｊ Ｃｌｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂꎬ
２０２３ꎬ１０８(１０):２４４７￣２４６９. ＤＯＩ: １０.１２１０ / ｃｌｉｎｅｍ / ｄｇａｄ４６３.

[２２] Ｋｕｋａｅｖ Ｅꎬ Ｋｉｒｉｌｌｏｖａ Ｅꎬ Ｔｏｋａｒｅｖａ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ａｎｄ
ＳＣＦＡｓ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ ＰＣＯＳ ａｎｄ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｔｈｅｒａｐｙ
[Ｊ] . Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉꎬ ２０２４ꎬ ２５ ( １９ ): １０６３６. ＤＯＩ: １０. ３３９０ / ｉｊｍｓ
２５１９１０６３６.

[２３] Ｒｙｓｓｄａｌ Ｍꎬ Ｖａｎｋｙ Ｅꎬ Ｓｔｏｋｋｅｌａｎｄ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｍｍｕｎｏｍｏｄｕｌａｔｏｒｙ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ
ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｉｎ ｐｒｅｇｎａｎｔ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ＰＣＯＳ [ Ｊ ] . Ｊ Ｃｌｉｎ
Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂꎬ ２０２３ꎬ１０８(９):ｅ７４３￣ｅ７５３. ＤＯＩ: １０.１２１０ / ｃｌｉｎｅｍ /
ｄｇａｄ１４５.

[２４] Ａｂｄａｌｌａ ＭＡꎬ Ｓｈａｈ Ｎꎬ Ｄｅｓｈｍｕｋｈ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｏｎ ｔｈｅ
ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｎｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｆ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎ￣
ｄｒｏｍｅ: ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ ｃｏｎｔｒ￣ｏｌｌｅｄ
ｔｒｉａｌｓ [ Ｊ ] . Ｔｈｅｒ Ａｄｖ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂꎬ ２０２２ꎬ １３: ２０４２０１８８２２
１１２７１４２. ＤＯＩ: １０.１１７７ / ２０４２０１８８２２１１２７１４２.

[２５] Ｒｉｅｍａｎｎ Ａꎬ Ｂｌａｓｃｈｋｅ Ｍꎬ Ｊａｕｈｏ￣Ｇｈａｄｉｍｉ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｉｍｐｒｏｖｅｓ
ｔｈｅ ｈｅｐａｔｉｃ ｓｔｅａｔｏｓｉｓ ｉｎｄｅｘ ｉｎ ｎｏｎ￣ｏｂｅｓｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ[ Ｊ] . Ｊ Ｃｌｉｎ Ｍｅｄꎬ ２０２２ꎬ １１ ( １５): ４２９４. ＤＯＩ: １０. ３３９０ /
ｊｃｍ１１１５４２９４.

[２６] Ｍｅｌｉｎ Ｊꎬ Ｆｏｒｓｌｕｎｄ Ｍꎬ Ａｌｅｓｉ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｗｉｔｈ ｏｒ
ｗｉｔｈｏｕｔ ｌｉｆｅｓｔｙｌｅ ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｖｅｒｓｕｓ ｐｌａｃｅｂｏ ｏｎ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ:ａ
ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌｓ
[Ｊ] . Ｅｕｒ Ｊ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌꎬ ２０２３ꎬ １８９ ( ２): Ｓ３７￣Ｓ６３. ＤＯＩ: １０. １０９３ /
ｅｊｅｎｄｏ / ｌｖａｄ０９８.

[２７] Ｗａｎｇ Ｆꎬ Ｙａｎ ＹꎬＷａｎｇ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｏｎ ＣＩＭＴ ａｎｄ ＦＭＤ
ｉｎ ＰＣＯＳ ｐａｔｉｅｎｔｓ: ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ [ Ｊ] . ＢＭＣ
Ｗｏｍｅｎｓ Ｈｅａｌｔｈꎬ ２０２４ꎬ ２４ ( １ ): ４２６. ＤＯＩ: １０. １１８６ / ｓ１２９０５￣０２４￣
０３２７５￣ｗ.

[２８] Ｈｅｉｄａｒｉ Ｂꎬ Ｌｅｒｍａｎ Ａꎬ Ｌａｌｉａ ＡＺꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｏｎ ｍｉｃｒｏｖ￣
ａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ[Ｊ] . Ｍａｙｏ Ｃｌｉｎ
Ｐｒｏｃꎬ ２０１９ꎬ ９４ ( １２): ２４５５￣２４６６. ＤＯＩ: １０. １０１６ / ｊ. ｍａｙｏｃｐ. ２０１９.
０６.０１５.

[２９] Ｐａｒａｈｕｌｅｖａ Ｎꎬ Ｍｉｈａｙｌｏｖａ Ａꎬ Ｈａｒｉｚａｎｏｖａ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ａｎｔｉ￣ｍｕｌｌｅｒｉａｎ
ｈｏｒｍｏｎｅ ａｓ ａ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ ｏｆ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ ｏｆ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅ
ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｉａｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ａｎｄ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ [ Ｊ] .
Ｈｅａｌｔｈｃａｒｅ( Ｂａｓｅｌ)ꎬ ２０２５ꎬ １３ ( ８): ８８４. ＤＯＩ: １０. ３３９０ / ｈｅａｌｔｈｃａｒｅ
１３０８０８８４.

[３０] Ｓｈａｒｐｅ Ａꎬ Ｍｏｒｌｅｙ ＬＣꎬ Ｔａｎｇ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｆｏｒ ｏｖｕｌａｔｉｏｎ ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ
(ｅｘｃｌｕｄｉｎｇ ｇｏｎａｄｏｔｒｏｐｈｉｎｓ) ｉｎ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ
[ Ｊ] . Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｄａｔａｂａｓｅ Ｓｙｓｔ Ｒｅｖꎬ ２０１９ꎬ１２(１２):ＣＤ０１３５０５. ＤＯＩ:
１０.１００２ / １４６５１８５８.ＣＤ０１３５０５.

[３１] Ｐａｌｏｍｂａ Ｓꎬ Ｐｉｌｔｏｎｅｎ ＴＴꎬ Ｇｉｕｄｉｃｅ ＬＣ. Ｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｗｏｍｅｎ
ｗｉｔｈ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ: ａ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｒｅｖｉｅｗ [ Ｊ] . Ｈｕｍ
Ｒｅｐｒｏｄ Ｕｐｄａｔｅꎬ ２０２１ꎬ ２７ ( ３): ５８４￣６１８. ＤＯＩ: １０. １０９３ / ｈｕｍｕｐｄ /
ｄｍａａ０５１.

[３２] Ｅｒｉｋｓｓｏｎ Ｇꎬ Ｌｉ Ｃꎬ Ｓｐａｒｏｖｅｃ ＴＧꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｉｎｇｌｅ￣ｃｅｌｌ ｐｒｏｆｉｌｉｎｇ ｏｆ ｔｈｅ ｈｕｍａｎ
ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｕｍ ｉｎ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ [ Ｊ] . Ｎａｔ Ｍｅｄꎬ ２０２５ꎬ ３１

(６):１９２５￣１９３８. ＤＯＩ: １０.１０３８ / ｓ４１５９１￣０２５￣０３５９２￣ｚ.
[３３] Ｂｒａｎｄ ＫＭꎬ Ｇｏｔｔｗａｌｄ￣Ｈｏｓｔａｌｅｋ Ｕꎬ Ａｎｄａｇ￣Ｓｉｌｖａ Ａ. Ｕｐｄａｔｅ ｏｎ ｔｈｅ

ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｒｏｌｅ ｏｆ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｉｎ ｔｈｅ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ: ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｎ ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃ ｐｒｏｃｅｓｓ ａｎｄ ｆｅｒｔｉｌｉｔｙ ｏｕｔｃｏｍｅｓ
[Ｊ] . Ｗｏｍｅｎｓ Ｈｅａｌｔｈ(Ｌｏｎｄ)ꎬ ２０２５ꎬ２１:１７４５５０５７２４１３１１７５９. ＤＯＩ:
１０.１１７７ / １７４５５０５７２４１３１１７５９.

[３４] Ｔａｎｂｏ Ｔꎬ Ｍｅｌｌｅｍｂａｋｋｅｎ Ｊꎬ Ｂｊｅｒｃｋｅ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｖｕｌａｔｉｏｎ ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ ｉｎ
ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ[ Ｊ] . Ａｃｔａ Ｏｂｓｔｅｔ Ｇｙｎｅｃｏｌ Ｓｃａｎｄꎬ ２０１８ꎬ９７
(１０):１１６２￣１１６７. ＤＯＩ: １０.１１１１ / ａｏｇｓ.１３３９５.

[３５] Ｌøｖｖｉｋ ＴＳꎬ Ｃａｒｌｓｅｎ ＳＭꎬ Ｓａｌｖｅｓｅｎ Øꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｓｅ ｏｆ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｔｏ ｔｒｅａｔ
ｐｒｅｇｎａｎｔ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ(ＰｒｅｇＭｅｔ２): ａ ｒａｎｄｏｍ￣
ｉｓｅｄꎬ ｄｏｕｂｌｅ￣ｂｌｉｎｄꎬ ｐｌａｃｅｂｏ￣ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ [ Ｊ ] . Ｌａｎｃｅｔ Ｄｉａｂｅｔｅｓ
Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌꎬ ２０１９ꎬ７(４):２５６￣２６６. ＤＯＩ: １０.１０１６ / Ｓ２２１３￣８５８７(１９)
３０００２￣６.

[３６] Ｎｉｌｓｅｎ ＧØꎬ Ｓｉｍｐｓｏｎ ＭＲꎬ Ｈａｎｅｍ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎｔｈｒｏｐｏｍｅｔｒｉｃｓ ｏｆ ｎｅｏｎａｔｅｓ
ｂｏｒｎ ｔｏ ｍｏｔｈｅｒｓ ｗｉｔｈ ＰＣＯＳ ｗｉｔｈ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｏｒ ｐｌａｃｅｂｏ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｉｎ ｕｔｅｒｏ
[Ｊ] . Ａｃｔａ Ｏｂｓｔｅｔ Ｇｙｎｅｃｏｌ Ｓｃａｎｄꎬ ２０２４ꎬ １０３ ( １ ): １７６￣１８７. ＤＯＩ:
１０.１１１１ / ａｏｇｓ.１４６３７.

[３７] Ｇｒｅｇｅｒ ＨＫꎬ Ｈａｎｅｍ Ｌꎬ Øｓｔｇåｒｄ ＨＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ
ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｅｘｐｏｓｅｄ ｃｈｉｌｄｒｅｎꎬ ｂｏｒｎ ｔｏ ｍｏｔｈｅｒｓ ｗｉｔｈ ＰＣＯＳ￣ｆｏｌｌｏｗ￣ｕｐ ｏｆ ａｎ
ＲＣＴ[Ｊ] . ＢＭＣ Ｐｅｄｉａｔｒꎬ ２０２０ꎬ２０(１):６０. ＤＯＩ: １０.１１８６ / ｓ１２８８７￣０２０￣
１９６０￣２.

[３８] Ｈａｎｅｍ Ｌꎬ Ｓｔｒｉｄｓｋｌｅｖ Ｓꎬ Ｊúｌíｕｓｓｏｎ ＰＢꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｕｓｅ ｉｎ ＰＣＯＳ
ｐｒｅｇｎａｎｃｉｅｓ ｉｎｃｒｅａｓｅｓ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｏｆ ｏｆｆｓｐｒｉｎｇ ｏｖｅｒｗｅｉｇｈｔ ａｔ ４ ｙｅａｒｓ ｏｆ ａｇｅ:
ｆｏｌｌｏｗ￣ｕｐ ｏｆ ｔｗｏ ＲＣＴｓ[ Ｊ] . Ｊ Ｃｌｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂꎬ ２０１８ꎬ１０３(４):
１６１２￣１６２１. ＤＯＩ: １０.１２１０ / ｊｃ.２０１７￣０２４１９.

[３９] Ｈａｎｅｍ Ｌꎬ Ｓａｌｖｅｓｅｎ Øꎬ Ｊｕｌｉｕｓｓｏｎ ＰＢꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｕｔｅｒｉｎｅ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ
ｅｘｐｏｓｕｒｅ ａｎｄ ｏｆｆｓｐｒｉｎｇ ｃａｒｄｉｏｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ( ＰｅｄＭｅｔ ｓｔｕｄｙ): ａ
５￣１０ ｙｅａｒ ｆｏｌｌｏｗ￣ｕｐ ｏｆ ｔｈｅ ＰｒｅｇＭｅｔ ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ [ Ｊ] .
Ｌａｎｃｅｔ Ｃｈｉｌｄ Ａｄｏｌｅｓｃ Ｈｅａｌｔｈꎬ ２０１９ꎬ３(３):１６６￣１７４. ＤＯＩ: １０.１０１６ /
Ｓ２３５２￣４６４２(１８)３０３８５￣７.

[４０] Ｆｅｉｇ ＤＳꎬ Ｓａｎｃｈｅｚ ＪＪꎬ Ｍｕｒｐｈｙ ＫＥꎬ ｅｔ ａｌ. ＭｉＴｙ Ｋｉｄｓ Ｃｏｌｌａｂｏｒａｔｉｖｅ
Ｇｒｏｕｐ. Ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｏｆ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｅｘｐｏｓｅｄ ｔｏ
ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｖｅｒｓｕｓ ｐｌａｃｅｂｏ ｄｕｒｉｎｇ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ(ＭｉＴｙ Ｋｉｄｓ): ａ ２４￣ｍｏｎｔｈ
ｆｏｌｌｏｗ￣ｕｐ ｏｆ ｔｈｅ ＭｉＴｙ ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ[ Ｊ] . Ｌａｎｃｅｔ Ｄｉａｂｅｔｅｓ
Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌꎬ ２０２３ꎬ１１(３):１９１￣２０２. ＤＯＩ: １０.１０１６ / Ｓ２２１３￣８５８７(２３)
００００４￣９.

[４１] Ｒｏｗａｎ ＪＡꎬ Ｒｕｓｈ ＥＣꎬ Ｏｂｏｌｏｎｋｉｎ Ｖꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｉｎ ｇｅｓｔａｔｉｏｎａｌ
ｄｉａｂｅｔｅｓ: ｔｈｅ ｏｆｆｓｐｒｉｎｇ ｆｏｌｌｏｗ￣ｕｐ(ＭｉＧ ＴＯＦＵ) ￣ ｂｏｄｙ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ ａｔ ２
ｙｅａｒｓ ｏｆ ａｇｅ [ Ｊ] . Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｃａｒｅꎬ ２０１１ꎬ ３４ ( １０): ２２７９￣２２８４. ＤＯＩ:
１０.２３３７ / ｄｃ１１￣０６６０.

[４２] Ｏｗｅｎ ＭＤꎬ Ｂａｋｅｒ ＢＣꎬ Ｓｃｏｔｔ ＥＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎꎬ
ｆｏｌａｔｅ ａｎｄ ｖｉｔａｍｉｎ Ｂ(１２) ａｎｄ ｔｈｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｉｍｐａｃｔ ｏｎ ｆｅｔａｌ ｇｒｏｗｔｈ ａｎｄ
ｌｏｎｇ￣ｔｅｒｍ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｈｅａｌｔｈ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｐｒｅｇｎａｎｃｉｅｓ[ Ｊ] . Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉꎬ
２０２１ꎬ２２(１１):５７５９. ＤＯＩ: １０.３３９０ / ｉｊｍｓ２２１１５７５９.

[４３] Ｍａｌｅｋ Ｒꎬ Ｄａｖｉｓ ＳＮ. Ｉｓ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｓａｆｅ ｉｎ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ: ａ ｆｏｃｕｓ ｏｎ ｏｆｆｓｐｒｉｎｇ
ｏｕｔｃｏｍｅｓ[Ｊ] . Ｅｘｐｅｒｔ Ｏｐｉｎ Ｄｒｕｇ Ｓａｆꎬ ２０２５ꎬ ２４ ( １): ５￣８. ＤＯＩ: １０.
１０８０ / １４７４０３３８.２０２４.２４２４４１０.

[４４] Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ Ｐｒｏｆｅｓｓｉｏｎａｌ Ｐｒａｃｔｉｃｅ Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ.
Ｉｎｔｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｍｅｔｈｏｄｏｌｏｇｙ: ｓｔａｎｄａｒｄｓ ｏｆ ｃａｒｅ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｅｓ￣２０２５ [ Ｊ].
Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｃａｒｅꎬ ２０２５ꎬ４８(Ｓｕｐｐｌ １):Ｓ１￣Ｓ５. ＤＯＩ: １０.２３３７ / ｄｃ２５￣ＳＩＮＴ.

[４５] 中华医学会糖尿病学分会. 中国糖尿病防治指南 ( ２０２４ 版)
[Ｊ] . 中华糖尿病杂志ꎬ ２０２５ꎬ １７ ( １): １６￣１３９. ＤＯＩ: １０. ３７６０ /
ｃｍａ.ｊ.ｃｎ１１５７９１￣２０２４１２０３￣００７０５.

[４６] Ｔａｎ Ｋꎬ Ｃｏｓｔｅｒ Ｔꎬ Ｍｏｕｓａ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌａｓｅｒ ａｎｄ ｌｉｇｈｔ￣ｂａｓｅｄ ｔｈｅｒａｐｉｅｓ ｆｏｒ
ｈｉｒｓｕｔｉｓｍ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｉｎ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｉａｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ: ａ
ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ[Ｊ] . ＪＡＭＡ Ｄｅｒｍａｔｏｌꎬ ２０２４ꎬ１６０(７):７４６￣７５７. ＤＯＩ:
１０.１００１ / ｊａｍａｄｅｒｍａｔｏｌ.２０２４.０６２３.

[４７] Ｓｐｒｉｔｚｅｒ ＰＭꎬ Ｂａｒｏｎｅ ＣＲꎬ Ｏｌｉｖｅｉｒａ ＦＢ. Ｈｉｒｓｕｔｉｓｍ ｉｎ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ
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ｓｙｎｄｒｏｍｅ: ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ ａｎｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ [ Ｊ] . Ｃｕｒｒ Ｐｈａｒｍ Ｄｅｓꎬ
２０１６ꎬ２２(３６):５６０３￣５６１３. ＤＯＩ: １０.２１７４/ １３８１６１２８２２６６６１６０７２０１５１２４３.

[４８] Ｔａｈｅｒｉｐａｎａｈ Ｒꎬ Ｋａｚｅｍｉ ＳＮꎬ Ｔａｈｅｒｉｐａｎａｈ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ
ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ ｃｏｍｐａｒｉｎｇ ｐｉｏｇｌｉｔａｚｏｎｅ ａｎｄ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｐｒｉｏｒ ｔｏ ｉｎ ｖｉｔｒｏ
ｆｅｒｔｉｌｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ￣ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｉｎｆｅｒｔｉｌｅ ｗｏｍｅｎ:
ｉｍｐａｃｔ ｏｎ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ ｒａｔｅｓ[Ｊ] . Ａｎｎ Ｍｅｄ Ｓｕｒｇ(Ｌｏｎｄ)ꎬ ２０２４ꎬ８６(５):
２６９６￣２７０１. ＤＯＩ: １０.１０９７ / ＭＳ９.００００００００００００１８１６.

[４９] Ｐａｌｏｍｂａ Ｓꎬ Ｃｏｓｔａｎｚｉ Ｆꎬ Ｎｅｌｓｏｎ ＳＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂｅｙｏｎｄ ｔｈｅ ｕｍｂｒｅｌｌａ: ａ
ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ｏｆ ａｎｄ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ
ｉｎ ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ａｎｄ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ ｏｖａｒｉａｎ ｈｙｐｅｒｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｈｏ ｕｎｄｅｒｇｏ ｉｎ ｖｉｔｒｏ ｆｅｒｔｉｌｉｚａｔｉｏｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔｓ[Ｊ] . Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉꎬ
２０２３ꎬ２４(１８):１４１８５. ＤＯＩ: １０.３３９０ / ｉｊｍｓ２４１８１４１８５.

[５０] Ｔｓｏ ＬＯꎬ Ｃｏｓｔｅｌｌｏ ＭＦꎬ Ａｌｂｕｑｕｅｒｑｕｅ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｂｅｆｏｒｅ
ａｎｄ ｄｕｒｉｎｇ ＩＶＦ ｏｒ ＩＣＳＩ ｉｎ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ
[ Ｊ] . Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｄａｔａｂａｓｅ Ｓｙｓｔ Ｒｅｖꎬ ２０２０ꎬ１２(１２):ＣＤ００６１０５. ＤＯＩ:
１０.１００２ / １４６５１８５８.ＣＤ００６１０５.ｐｕｂ４.

[５１] Ｂａｒｂｏｕｒ ＬＡꎬ Ｆｅｉｇ ＤＳ. Ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｆｏｒ ｇｅｓｔａｔｉｏｎａｌ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ:
ｐｒｏｇｅｎｙꎬ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅꎬ ａｎｄ ａ ｐｅｒｓｏｎａｌｉｚｅｄ ａｐｐｒｏａｃｈ[Ｊ] . Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｃａｒｅꎬ
２０１９ꎬ４２(３):３９６￣３９９. ＤＯＩ: １０.２３３７ / ｄｃｉ１８￣００５５.

[５２] Ｇｏｈ ＪＥꎬ Ｓａｄｌｅｒ Ｌꎬ Ｒｏｗａｎ Ｊ. Ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｆｏｒ ｇｅｓｔａｔｉｏｎａｌ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｉｎ ｒｏｕｔｉｎｅ
ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｒａｃｔｉｃｅ[ Ｊ] . Ｄｉａｂｅｔ Ｍｅｄꎬ ２０１１ꎬ２８ ( ９): １０８２￣１０８７. ＤＯＩ:
１０.１１１１ / ｊ.１４６４￣５４９１.２０１１.０３３６１.ｘ.

[５３] Ａｌｌｅｎ ＨＦꎬ Ｍａｚｚｏｎｉ Ｃꎬ Ｈｅｐｔｕｌｌａ ＲＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ
ｅｖａｌｕａｔｉｎｇ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｖｅｒｓｕｓ ｓｔａｎｄａｒｄ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ[ Ｊ] . Ｊ Ｐｅｄｉａｔｒ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ
Ｍｅｔａｂꎬ ２００５ꎬ１８(８):７６１￣７６８. ＤＯＩ: １０.１５１５ / ｊｐｅｍ.２００５.１８.８.７６１.

[５４] Ａｌ Ｋｈａｌｉｆａｈ ＲＡꎬ Ｆｌｏｒｅｚ ＩＤꎬ Ｄｅｎｎｉｓ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｏｒ ｏｒａｌ
ｃｏｎｔｒａｃｅｐｔｉｖｅｓ ｆｏｒ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｉａｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ: ａ ｍｅｔａ￣
ａｎａｌｙｓｉｓ[Ｊ] . Ｐｅｄｉａｔｒｉｃｓꎬ ２０１６ꎬ１３７(５):ｅ２０１５４０８９. ＤＯＩ: １０.１５４２ /
ｐｅｄｓ.２０１５￣４０８９.

[５５] Ｖｉｔａｌｅ ＳＧꎬ Ｄｉ Ｍｉｃｈｅｌｅ Ｓꎬ Ｔａｓｓｉ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｕｓｔａｉｎｅｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｉｍｐｒｏｖ￣
ｅｍｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｌｏｗ￣ｄｏｓｅ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｏｒａｌ ｃｏｎｔｒａｃｅｐｔｉｖｅｓ ｉｎ
ｆｅｍａｌｅ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＰＣＯＳ: ａ ｓｉｎｇｌｅ￣ｃｅｎｔｅｒ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｃｏｈｏｒｔ
ｓｔｕｄｙ[ Ｊ] . Ａｄｖ Ｔｈｅｒꎬ ２０２５ꎬ ４２ ( ８ ): ３７６２￣３７７３. ＤＯＩ: １０. １００７ /
ｓ１２３２５￣０２５￣０３２５１￣２.

[５６] Ｂｒｏｗｎ ＺＡꎬ Ｌｏｕｗｅｒｓ ＹＶꎬ Ｆｏｎｇ ＳＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｐｈｅｎｏｔｙｐｅ ｏｆ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ
ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ｗｉｔｈ ａｇｉｎｇ[Ｊ] . Ｆｅｒｔｉｌ Ｓｔｅｒｉｌꎬ ２０１１ꎬ９６(５):
１２５９￣１２６５. ＤＯＩ: １０.１０１６ / ｊ.ｆｅｒｔｎｓｔｅｒｔ.２０１１.０９.００２.

[５７] Ｓｃｈｍｉｄｔ Ｊꎬ Ｂｒäｎｎｓｔｒöｍ Ｍꎬ Ｌａｎｄｉｎ￣Ｗｉｌｈｅｌｍｓｅｎ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅ
ｈｏｒｍｏｎｅ ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ａｎｔｈｒｏｐｏｍｅｔｒｙ ｉｎ ｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ
ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ(ＰＣＯＳ): ａ ２１￣ｙｅａｒ ｆｏｌｌｏｗ￣ｕｐ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｗｏｍｅｎ
ｄｉａｇｎｏｓｅｄ ｗｉｔｈ ＰＣＯＳ ａｒｏｕｎｄ ５０ ｙｅａｒｓ ａｇｏ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ａｇｅ￣ｍａｔｃｈｅｄ
ｃｏｎｔｒｏｌｓ[Ｊ] . Ｊ Ｃｌｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂꎬ ２０１１ꎬ９６(７):２１７８￣２１８５. ＤＯＩ:
１０.１２１０ / ｊｃ.２０１０￣２９５９.

[５８] Ｈｅｌｖａｃｉ Ｎꎬ Ｙｉｌｄｉｚ ＢＯ. Ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ａｎｄ ａｇｉｎｇ: ｈｅａｌｔｈ
ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ａｆｔｅｒ ｍｅｎｏｐａｕｓｅ[ Ｊ] . Ｍａｔｕｒｉｔａｓꎬ ２０２０ꎬ１３９:１２￣１９. ＤＯＩ:
１０.１０１６ / ｊ.ｍａｔｕｒｉｔａｓ.２０２０.０５.０１３.

[５９] Ｐｕｕｒｕｎｅｎ Ｊꎬ Ｐｉｌｔｏｎｅｎ ＴꎬＭｏｒｉｎ￣Ｐａｐｕｎｅｎ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｎｆａｖｏｒａｂｌｅ ｈｏｒｍｏｎａｌꎬ
ｍｅｔａｂｏｌｉｃꎬ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ａｌｔｅｒａｔｉｏｎｓ ｐｅｒｓｉｓｔ ａｆｔｅｒ ｍｅｎｏｐａｕｓｅ ｉｎ
ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ＰＣＯＳ[Ｊ] . Ｊ Ｃｌｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂꎬ ２０１１ꎬ９６(６):１８２７￣
１８３４. ＤＯＩ: １０.１２１０ / ｊｃ.２０１１￣００３９.

[６０] Ｙａｎｇ ＰＫꎬ Ｈｓｕ ＣＹꎬ Ｃｈｅｎ ＭＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ２４￣ｍｏｎｔｈ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ
ｆｏｒ ｉｍｐｒｏｖｉｎｇ ｍｅｎｓｅｓꎬ ｈｏｒｍｏｎｅｓꎬ ａｎｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｐｒｏｆｉｌｅｓ ｉｎ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ
ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ[ Ｊ] . Ｊ Ｃｌｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂꎬ ２０１８ꎬ１０３ ( ３):８９０￣
８９９. ＤＯＩ: １０.１２１０ / ｊｃ.２０１７￣０１７３９.

[６１] Ｘｕ Ｙꎬ Ｗｕ Ｙꎬ Ｈｕａｎｇ Ｑ. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｂｅｔｗｅｅｎ ｐｉｏｇｌｉｔａｚｏｎｅ
ａｎｄ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｉｎ ｔｒｅａｔｉｎｇ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＰＣＯＳ:ａ ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ[Ｊ] . Ａｒｃｈ
Ｇｙｎｅｃｏｌ Ｏｂｓｔｅｔꎬ ２０１７ꎬ２９６(４):６６１￣６７７. ＤＯＩ: １０.１００７ / ｓ００４０４￣０１７￣
４４８０￣ｚ.

[６２] Ｍａ ＲＬꎬ Ｄｅｎｇ Ｙꎬ Ｗａｎｇ ＹＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｈｏｒｔ￣ｔｅｒｍ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ
ｅｘｅｎａｔｉｄｅ ａｎｄ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｆｏｒ ｏｖｅｒｗｅｉｇｈｔ / ｏｂｅｓｅ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ
ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ [ Ｊ] . Ｃｈｉｎ Ｍｅｄ Ｊ ( Ｅｎｇｌ )ꎬ ２０２１ꎬ １３４ ( ２３): ２８８２￣
２８８９. ＤＯＩ: １０.１０９７ / ＣＭ９.００００００００００００１７１２.

[６３] Ｔａｏ Ｔꎬ Ｚｈａｎｇ Ｙꎬ Ｚｈｕ ＹＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｘｅｎａｔｉｄｅꎬ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎꎬ ｏｒ ｂｏｔｈ ｆｏｒ
ｐｒｅｄｉａｂｅｔｅｓ ｉｎ ＰＣＯＳ: ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄꎬ ｏｐｅｎ￣ｌａｂｅｌꎬ ｐａｒａｌｌｅｌ￣ｇｒｏｕｐ
ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｓｔｕｄｙ[Ｊ] . Ｊ Ｃｌｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂꎬ ２０２１ꎬ１０６(３):ｅ１４２０￣
ｅ１４３２. ＤＯＩ: １０.１２１０ / ｃｌｉｎｅｍ / ｄｇａａ６９２.

[６４] Ｚｈａｎｇ Ｊꎬ Ｘｉｎｇ Ｃꎬ Ｃｈｅｎｇ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃａｎａｇｌｉｆｌｏｚｉｎ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｍｅｔｆｏ￣
ｒｍｉｎ ｖｅｒｓｕｓ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｍｏｎｏｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ａｎｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｐｒｏｆｉｌｅｓ
ｉｎ ｏｖｅｒｗｅｉｇｈｔ ａｎｄ ｏｂｅｓｅ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ: ａ ｓｉｎｇｌｅ￣
ｃｅｎｔｅｒꎬ ｏｐｅｎ￣ｌａｂｅｌｅｄ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ[ Ｊ] . Ｆｒｏｎｔ
Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ ( Ｌａｕｓａｎｎｅ)ꎬ ２０２２ꎬ １３: １００３２３８. ＤＯＩ: １０. ３３８９ / ｆｅｎｄｏ.
２０２２.１００３２３８.

[６５] Ｍｅｌｉｎ Ｊꎬ Ｆｏｒｓｌｕｎｄ Ｍꎬ Ａｌｅｓｉ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ａｎｄ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｏｒａｌ
ｃｏｎｔｒａｃｅｐｔｉｖｅ ｐｉｌｌｓ ｉｎ ｔｈｅ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ: ａ
ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ [ Ｊ] . Ｊ Ｃｌｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂꎬ
２０２４ꎬ１０９(２):ｅ８１７￣ｅ８３６. ＤＯＩ: １０.１２１０ / ｃｌｉｎｅｍ / ｄｇａｄ４６５.

[６６] Ｗａｎｇ Ｒꎬ Ｌｉ Ｗꎬ Ｂｏｒｄｅｗｉｊｋ ＥＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆｉｒｓｔ￣ｌｉｎｅ ｏｖｕｌａｔｉｏｎ ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ ｆｏｒ
ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ: ａｎ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌ ｐａｒｔｉｃｉｐａｎｔ ｄａｔａ ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ
[Ｊ] . Ｈｕｍ Ｒｅｐｒｏｄ Ｕｐｄａｔｅꎬ ２０１９ꎬ２５( ６):７１７￣７３２. ＤＯＩ: １０. １０９３ /
ｈｕｍｕｐｄ / ｄｍｚ０２９.

[６７] Ｆｕ Ｊꎬ Ｚｈａｎｇ Ｙꎬ Ｃａｉ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｉｎ ｉｍｐｒｏｖｉｎｇ
ｉｎｓｕｌｉｎ ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ａｍｏｎｇ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ａｎｄ
ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ: ａ ｍａｃｈｉｎｅ ｌｅａｒｎｉｎｇ ｓｔｕｄｙ[Ｊ] . Ｅｎｄｏｃｒ Ｐｒａｃｔꎬ ２０２４ꎬ
３０(１１):１０２３￣１０３０. ＤＯＩ: １０.１０１６ / ｊ.ｅｐｒａｃ.２０２４.０７.０１４.

(收稿日期:２０２５￣０７￣０２)
(本文编辑:朱梅华)
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