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摘  要 

目的：卵巢早衰(Premature Ovarian Failure, POF)是指女性在40岁之前出现的月经异常、雌激素水平

紊乱、生育能力下降为主要临床表现的一种严重的生殖系统疾病。因此，本研究旨在评价补肾疏肝中药

治疗卵巢早衰的疗效。研究方法：检索2017年1月1日至2022年12月31日的5个数据库。这些数据库包

括PubMed、中国知网(CNKI)、维普数据库(VIP)、中国生物医学文献数据库(CBM)、万方数据库。收集

了随机临床对照试验(RCT)，评估了补肾疏肝中药治疗卵巢早衰的效果。使用RevMan 5.4软件对总有效

率、症状评分、月经改善率及不良反应发生率进行了Meta分析。共有9项RCT被纳入，涉及880名患者。

Meta分析的结果表明：与西药相比，补肾疏肝中药在提高总有效率方面显著[相对风险(RR) = 1.24, 95%
可信区间(CI) (1.14, 1.36), P = 0.99]。结论：补肾疏肝中药治疗POF安全有效，但由于纳入文献的质量

及样本量低，还需要更多高质量、大样本的临床试验来进一步证实其疗效。 
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Abstract 
Objective: Premature ovarian failure (POF) refers to a serious reproductive system disorder cha-
racterized by menstrual abnormalities, estrogen level disturbances, and decreased fertility pri-
marily occurring before the age of 40 in females. Hence, this study aims to evaluate the efficacy of 
kidney-tonifying and liver-soothing Chinese herbal medicine in the treatment of POF. Methods: Five 
databases were searched from January 1, 2017, to December 31, 2022, including PubMed, China 
National Knowledge Infrastructure (CNKI), VIP Database for Chinese Technical Periodicals, China Bi-
ology Medicine disc (CBM), and Wanfang Database. Randomized controlled trials (RCTs) assessing 
the effects of kidney-tonifying and liver-soothing Chinese herbal medicine in the treatment of POF 
were collected. Meta-analysis using RevMan 5.4 software was conducted to evaluate the total ef-
fective rate, symptom scores, menstrual improvement rate, and incidence of adverse reactions. A 
total of 9 RCTs involving 880 patients were included. Meta-analysis results indicated that com-
pared with Western medicine, kidney-tonifying and liver-soothing Chinese herbal medicine signifi-
cantly improved the total effective rate [Relative Risk (RR) = 1.24, 95% Confidence Interval (CI) 
(1.14, 1.36), P = 0.99]. Conclusion: Kidney-tonifying and liver-soothing Chinese herbal medicine is 
safe and effective in the treatment of POF. However, due to the low quality and sample size of the 
included literature, more high-quality and large-sample clinical trials are needed to further confirm 
its efficacy. 
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1. 引言 

卵巢早衰(Premature Ovarian Failure, POF)是指女性在 40 岁之前出现的月经异常、促卵泡激素

(Follicle-Stimulating Hormone, FSH)水平升高、雌二醇(Estradiol, E2)水平降低及生育能力下降为主要临床

表现的一种严重的生殖系统疾病[1]-[3]。近年来，POF 的发病率逐年增高，且趋于年轻化[4]，POF 患者

体内的雌激素水平持续偏低，易引起不孕、骨质疏松、冠心病、抑郁症、神经系统疾病和认知功能障碍

[5]。此外，自身免疫性疾病如 2 型糖尿病和系统性红斑狼疮的患病率显著增加，这些问题甚至会影响家

庭和睦，导致患者产生自杀倾向，严重影响患者的身心健康[6]。目前，POF 的主要治疗方法包括激素替

代疗法[7]、低温生物学技术(如胚胎冷冻、卵母细胞冷冻和卵巢组织冷冻) [8]、间充质干细胞治疗[9]、富

含血小板血浆自体注射[10]、卵巢组织的体外激活[11]、外泌体及 miRNA 治疗[12]，然而，这些治疗方法

存在一定的风险和显著的副作用，例如相关癌症(如乳腺癌、子宫内膜癌和卵巢癌)发生的风险增加，并且

治疗结果个体差异明显。针对上述风险因素，迫切需要寻找更为安全、有效的方法来改善卵巢功能衰退

的症状。在这个背景下，中医药对 POF 的治疗越来越受到关注。相关研究证实，补肾疏肝中药能够促进

卵泡发育，并显著改善卵巢和子宫的血供[13]。因此，本研究旨在系统评价补肾疏肝中药治疗 POF 的随

机对照临床试验(RCT)，评估其疗效，为在 POF 治疗中应用补肾疏肝中药提供依据。 
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2. 资料与方法 

2.1. 文献纳入标准 

1) 西医诊断标准参照《中华妇产科学》[14]、《妇产科学》(第八版) [15]、《实用妇科内分泌学》[16]
中 POF 的诊断标准，包括：1) 患者年龄在 40 岁以下；2) 女性月经周期稀疏或停经超过 4 个月，同时伴

随围绝经期的表现，例如烘热汗出、盗汗等；3) 至少两次(间隔四周以上) FSH > 251 U/L 和(或) E2 < 25 
pg/ml，或伴有 LH > 30 TU/L；4) 上述三点同时具备方可诊断；干预措施：治疗组在用药上有明确地说

明应用补肾疏肝方(汤)，或者使用的是补肾疏肝功效的组方。如果没有说明，应当以具有补肾疏肝作用的

中药为主。(补肾中药是指归经于肾并具有滋肾阴、温肾阳、补肾气效用的中药，疏肝中药是指有疏肝理

气的中药)，若方中还有其他功效中药，其剂量应低于补肾疏肝药物的剂量：随机对照试验(RCT)，盲法

不限。治疗效果的评定标准依据《中药新药临床研究指导原则》《中医病证诊疗标准》《中医妇科学》

以及《中华妇产科学》中的一个；纳入的文献至少具备一项结局指标；A：主要指标：治疗总有效率、

中医证候积分、FSH 水平、LH 水平、Ez 水平、AMH 水平：B：次要指标：Kupperman 积分、INH-B 水

平、卵巢体积、PSV 水平、不良反应及复发率等。 

2.2. 文献排除标准 

文献排除标准包括：1) 非随机对照试验(无对照组或自身前后对照)；2) 诊断标准不明确、患者病历

资料不完整或无法获取数据；3) 综述、会议摘要、个案报告、专利成果、重复发表的文献或动物实验；

4) 非中文和非英文文献；5) 分组超过两组的研究；6) 对照组接受其他治疗，如中医治疗(针灸、耳穴、

中药、按摩、理疗)、心理疗法或非激素治疗措施，或安慰剂或空白对照。 

2.3. 检索策略 

检索以下中英文数据库：PubMed、中国知网(CNKI)、维普数据库(VIP)、中国生物医学文献数据库

(CBM)、万方数据库。研究年限为 2017 年 1 月 1 日至 2022 年 12 月。中文检索词包括：“卵巢早衰”、

“卵巢功能衰退”、“经水早断”、“早发性卵巢功能不全”、“中药”、“中医药”、“补肾”、“健

脾”、“滋肾”、“温肾”、“益肾”、“疏肝”、“随机”、“随机对照”；英文检索词包括：“premature 
ovarian failure”、“premature ovarian insufficiency”、“premature menopause”、“bushen”、“shugan”、

“randomized controlled trial”、“RCT”，作为主题词和自由词进行文献检索。 

2.4. 数据收集与分析 

2.4.1. 文献筛选与资料提取 
为了进行文献筛选与资料提取，首先将符合检索条件的文献导出至 Endnote X9 软件中进行筛选，并

剔除不符合纳入标准的文献。两名评审人员相互交叉核对其余的文献，讨论可疑的文献，最终决定是否

纳入。如对结果有异议，可以请第三位评价员介入并决定是否纳入。 

2.4.2. 文献质量评价 
我们使用 Cochrane 偏倚风险评估工具来评估纳入研究的偏倚风险。该评估工具涵盖七个项目，包括

随机序列生成、分配方案隐藏、参与者和研究人员的盲法、结果评估的盲法、不完整结果数据、选择性

结果报告及其他偏倚来源。评估结果分为三个等级：低风险、高风险和不确定风险。 

2.4.3. 统计分析 
统计分析阶段使用 RevMan 5.4 软件进行 Meta 分析。在将同一内容的统计数据合并分析之前，需要
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对指标数据进行异质性分析，一般使用 I2 检验。当 I2 = 0 时，说明多个研究之间具有同质性；当检验结

果 I2 ≤ 50%、P > 0.1 时，说明多个研究之间存在中度异质性，可采用固定或随机模型进行分析；若检验

结果 P ≤ 0.1、I2 > 50%时，说明异质性显著，需要采用随机模型进行分析。针对存在高度异质性的研究，

可以进行敏感性分析、亚组分析等，以分析异质性产生的原因。 

3. 结果 

3.1. 文献检索结果 

初步检索共得到 365 篇相关文献，其中知网 365 篇，万方数据库 0 篇，维普网 0 篇，中国生物医学

文献数据库 0 篇，PubMed 0 篇。排除 0 篇重复文献后，通过阅读标题和摘要排除了 295 篇不符合纳入标

准的文献，然后通过阅读全文筛选，剔除了 61 篇不符合纳入标准的文献，最终纳入了 9 篇文献。 

3.2. 文献基本特征 

本系统评价共纳入了 9 项在中国进行的单中心随机对照试验[17]-[25]，涵盖了 880 例 POF 患者，其

中实验组 445 例，对照组 435 例。如表 1 所示，这些研究比较了补肾疏肝中药与其他类型的补肾中成药

以及激素疗法对 POF 治疗的效果。其中 1 项研究比较了中药与戊酸雌二醇 + 黄体酮类，1 项研究[19]比
较了中药与克龄蒙(戊酸雌二醇片 + 雌二醇环丙孕酮片)，1 项研究[22]比较了中药与戊酸雌二醇 + 醋酸

甲羟孕酮片，1 项研究[21]比较了中药与戊酸雌二醇 + 地屈孕酮片，2 项研究[17] [24]比较了中药与中成

药(六味地黄丸 + 逍遥丸)，1 项研究[23]比较了中药与戊酸雌二醇片，1 项研究[25]比较了中药与雌二醇

片/雌二醇地屈孕酮片。结局指标方面，7 项研究[17]-[19] [21]-[24]报道了治疗总有效率(包括治愈、显效

和有效的临床率)，6 项研究[17]-[21] [24] [25]报道了症候积分，9 项研究[17]-[25]报道了月经改善情况，

没有研究提及不良反应。 
 

Table 1. Basic characteristics of nine papers on the treatment of premature ovarian failure with kidney-tonifying and liv-
er-soothing Chinese herbal medicine 
表 1. 补肾疏肝中药治疗 POF 9 篇文献的基本特征 

纳入文献 研究设计 例数 
(实验组/对照组) 

干预措施 
实验组 对照组 结局指标 

马(2019) [20] 随机分配 30/30 补肾抗衰汤 戊酸雌二醇片 + 雌二醇环丙孕

酮片(克龄蒙) ②③ 

王(2017) [22] 随机分配 60/60 补肾疏肝方 戊酸雌二醇 + 醋酸甲羟孕酮片 ①③ 

乔(2021) [21] 随机分配 35/35 二仙汤加减 戊酸雌二醇 + 地屈孕酮片 ①②③ 

贾(2019) [17] 随机分配 44/44 加减二仙汤 六味地黄丸 + 逍遥丸 ①②③ 

王(2017) [23] 随机分配 49/39 启肝毓坤汤 戊酸雌二醇片 ①③ 

周(2022) [25] 随机分配 30/30 益肾疏肝汤 雌二醇片/雌二醇地屈孕酮片 ①②③ 

李(2021) [18] 随机分配 30/30 毓麟珠 戊酸雌二醇 + 黄体酮胶囊 ①②③ 

杨(2019) [24] 随机分配 25/25 滋肾疏肝汤 坤泰胶囊 ①②③ 

卢(2020) [19] 随机分配 40/40 滋水疏木法中药 戊酸雌二醇片 + 雌二醇环丙孕

酮片(克龄蒙) ①③ 

注：① 总有效率；② 症状积分；③ 月经改善率；④ 不良反应。 

3.3. 文献方法学质量评价 

随机方法：纳入的 9 项研究中有 3 项研究[20] [24] [25]使用了随机数字表法进行分组，而其他 6 项研

https://doi.org/10.12677/tcm.2024.137256


唐英，蒲翔 
 

 

DOI: 10.12677/tcm.2024.137256 1671 中医学 
 

究[17]-[19] [21]-[23]则采用了简单随机法分组，并被归类为“低风险”。分配隐藏：所有研究均未报告采

取了分组隐蔽的方法，因此被标记为“不清楚”。盲法：在这 9 项研究中，没有提及非盲法的分配方式，

因此被评为“不清楚”。结局数据完整性：这 9 项研究[17]-[25]中没有发现结局数据的缺失，因此被评为

低风险。 

3.4. Meta 分析结果 

3.4.1. 总有效率 
所有 9 项研究[17]-[25]都报告了中药治疗 POF 的总有效率然而，各项研究中采用的疗效标准存在差

异。其中，有 2 项研究[17] [20]参考了《中医妇科学》[26]制定，3 项研究[17] [23] [24]参考了《中药新药

临床研究指导原则(试行)》[27]制定，2 项研究[18] [25]参考了《妇产科学》[28]制定，1 项研究[19]参考

了《中医妇科常见病诊疗指南》[29]制定，2 项研究[21] [22]依据临床表现自拟。考虑到不同研究中疗效

标准的差异，我们将治愈率、显效率和有效率合并为总有效率，并将其它部分视为无效率。总有效率被

用作计数数据进行 Meta 分析。鉴于临床研究的异质性，我们运用了随机效应模型来整合效应量。Meta
分析的结果显示，治疗组间的差异在统计学上具有显著性(P = 0.003)，表明中药治疗 POF 的临床总有效

率高于西药治疗(见表 2)。 

3.4.2. 症状积分 
6 项研究[17] [18] [20] [21] [24] [25]报道了补肾疏肝中药对症状积分改善的影响：其中 1 项研究[17]

根据主要症状的严重程度进行了评分，将评分划分为无、轻、中、重，得分范围为 0~45 分，分数越高，

表示症状越严重。而另外 5 项研究[18] [20] [21] [24] [25]没有具体说明评分方法。通过采用随机效应模型

分析，结果显示，两组之间在症状积分改善方面存在显著统计学差异[MD = −2.55, 95% CI (−3.26, −1.85), 
Z = 7.13, P < 0.001]，表明中药在此方面优于西药。 

3.4.3. 月经改善率 
月经改善情况的评价参考了《中药新药临床研究指导原则(试行)》[27]以及纳入研究中与月经情况相

关的临床疗效评价标准。具体而言，我们关注了治疗结束后月经周期和经量的改善情况，比较了 9 项研

究[17]-[25]中中药组与西药组在月经改善方面的表现。 
 

Table 2. Overall effective rate and Meta-analysis of nine papers on the treatment of premature ovarian failure with kidney-tonifying 
and liver-soothing Chinese herbal medicine 
表 2. 补肾疏肝中药治疗 POF 9 篇文献中总有效率、Meta 分析 

指标 文献数量 观察组 
(例/总例数) 

对照组 
(例/总例数) RR 值 95%CI I2 值(%) P 值 

总有效率 12 304/343 238/333 1.24 (1.14, 1.36) 30 0.99 

3.5. 敏感性分析 

在调整效应量后，我们发现以上结果指标之间没有显著差异，表明统计结果相对稳定。我们逐一排

除了一个研究，然后再进行 Meta 分析，将新的合并效应值与原始结果进行了比较。结果显示，在月经改

善率方面，剔除某些研究后，合并结果的异质性显著降低，这表明该研究可能是造成异质性的主要原因

之一。导致研究间异质性的可能原因包括：1) 各研究采用的药物成分、剂量和疗程不同。2) 受试者的人

群特征、测试日基线水平(例如年龄、体重、闭经时间、卵巢内分泌激素水平)以及在每个试验中激素测试

的时间差异。3) 纳入研究的方法学质量、试验设计缺陷、选择性报告以及缺乏意向分析等因素，这些因
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素导致了结果的不确定性。 

4. 讨论 

POF 在传统中医中没有特定的疾病名称，现代中医学家多将其归属于“闭经”、“年未老经水断”、

“血枯”、“经水早断”及“不孕”等范畴。中医学理论指出，女性的生殖系统功能受到肾脏、天癸、

冲任、胞宫等脏腑和经络的协调调节，这些因素共同作用于调控经血的产生、胎儿的滋养和产生等生理

过程。POF 的病机主要与肾、肝、脾三脏密切相关。据《傅青主女科》所述：“经水出诸肾”强调了肾

在其中的核心作用。肾被认为是先天之本，负责存藏精气，主宰天癸的充沛与耗竭、冲任两脉的盛衰以

及月经的正常流通与停滞。肾气充足时，天癸能够顺利成熟，任脉和冲脉通畅，气血调和，月经周期正

常，生殖功能也随之成熟。然而，如果肾虚精衰，可能导致肾–天癸–冲任–胞宫等生殖轴功能失调，

天癸不能及时充盈，早期就耗竭了，最终引发 POF。同时，根据中医理论，女性以血液为基础，当血气

充盛、气血调和时，脏腑功能会正常运转，冲任两脉也能保持平衡，这是维持正常生理状态的关键[30]。
古代医著《诸病源候论》引《养生方》也提到，情志不畅是导致月经不调的重要原因之一，如忧伤怨怒、

情志抑郁等情绪状态，均可导致肝气紊乱，进而影响月经量。因此，补肾疏肝成为治疗本病的重要法则。

本次系统评价纳入了 9 项研究，总共包括 880 名 POF 患者，研究结果显示，与西药相比，应用补肾疏肝

中药可以显著提高整体临床有效率、月经恢复率，并且能够减轻临床症状，在治疗过程中未观察到不良

反应。然而，由于所涉及的研究之间存在显著的统计学异质性，有关激素水平的数据仍需要更高质量、

更大样本量的研究进一步验证。 
此外，本研究存在一定局限性：首先，所包含研究的质量相对较低，存在随机化、分组隐匿、盲法

和选择性报告等方法学问题；其次，所涵盖的研究数量较少、样本量较小，且未进行样本量预估，因此，

存在可能过高估计干预效果的风险；此外，所有纳入的研究均来自中国，且大多数报道了积极的结果，

这可能限制了结果的普适性和可信度；最后，由于研究间的疗效评价标准不一致，导致评估具有一定的

主观性和差异性，从而影响了结果的准确性和稳定性。 
尽管本研究结果表明，补肾疏肝的中草药治疗 POF 安全有效，但受到所包含研究间临床异质性和方

法学质量较低的影响，结论尚不确切。为此，需进一步开展严格设计、高质量、大样本量的临床试验，

以提供国际认可的临床证据，用于支持补肾疏肝中药治疗 POF 的有效性。 
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