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中医药改善卵巢去势后低雌激素状态的
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[摘要] 目的：系统评价中医药改善卵巢去势后低雌激素状态的有效性及安全性。方法：检索万方数据知识

服务平台（Wanfang Data）、中国知网（CNKI）、维普中文期刊服务平台（CSTJ）、中国生物医学文献服务系统

（SinoMed）、Cochrane Library、PubMed、Web of Science、Embase数据库中有关中医药改善卵巢去势后低雌激素状

态的随机对照试验（RCT），检索时限为建库至2024年5月14日。利用RevMan 5.4.1软件进行数据分析，根据Cochrane

偏倚风险评估工具进行偏倚风险评估，根据GRADE系统进行证据质量评估分级。结果：共纳入28项RCTs，涉

及2 292例患者。Meta分析显示，与对照组比较，试验组可提高临床疗效[RR=1.35，95% （1.14，1.59），=0.04]，降

低Kupperman评分[MD=-4.22，95% （-6.60，-1.85），=0.000 5]，改善中医证候积分[SMD=-8.32，95% （-12.05，

-4.58），约0.000 01]，提高骨密度[SMD=0.26，95% （0.10，0.42），=0.002]，降低不良反应发生率[RR=0.48，95%

（0.32，0.72），=0.0004]，并且不增加子宫内膜厚度[MD=0.45，95% （-0.36，1.27），=0.27]；两组雌二醇（E2）、卵泡刺激

素（FSH）、黄体生成素（LH）、骨钙素比较，差异无统计学意义（ 跃0.05）。结论：中医药对干预卵巢去势后低雌激素

状态具有一定的临床有效性及安全性。但纳入研究的异质性较大，结局指标的差异性较大，仍需开展更多高质

量、大规模的RCTs进一步证明中医药的有效性及安全性，为临床提供可靠的循证医学依据。

[关键词] 卵巢去势；低雌激素状态；中医药；随机对照试验；系统评价；Meta分析

[中图分类号] R271.11+6 [文献标识码] A [文章编号] 1672-951X（2025）10-0138-09

DOI：10.13862/j.cn43-1446/r.2025.10.024

Systematic Review and GRADE Evidence Quality Evaluation of Traditional

Chinese Medicine for Improving Low Estrogen Status After Ovarian

Ablation

[Abstract] Objective: To systematically evaluate the efficacy and safety of TCM in improving low estrogen

status following ovarian ablation. Methods: RCTs on TCM for low estrogen status after ovarian ablation

were retrieved from Wanfang Data, CNKI, CSTJ, SinoMed, Cochrane Library, PubMed, Web of Science, and

Embase databases from inception to May 14, 2024. Data analysis was performed using RevMan 5.4.1. The Cochrane

risk-of-bias tool was used for methodological quality assessment, and the GRADE system was used for evidence

quality grading. Results: Twenty-eight RCTs involving 2 292 patients were included. Meta-analysis showed that,

compared to the control group, the TCM group demonstrated superior outcomes in improving clinical efficacy

[RR=1.35, 95%CI(1.14, 1.59), P=0.04], reducing Kupperman scores [MD=-4.22, 95%CI(-6.60, -1.85), P=0.000 5],
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卵 巢 去 势 又 称 卵 巢 功 能 抑 制 （ ovarian function suppression，

OFS） ， 是 抑 制 或 破 坏 卵 巢 功 能 来 降 低 体 内 雌 激 素 水 平 的 手 段 [1]，

主 要 用 于 治 疗 雌 激 素 依 赖 性 疾 病 ， 如 妇 科 恶 性 肿 瘤 、 子 宫 内

膜 异 位 症 、 乳 腺 癌 等 。 OFS可 分 为 三 类 ： 手 术 切 除 、 放 射 治 疗 以

及 药 物 干 预 ， 其 中 以 促 性 腺 激 素 释 放 激 素 激 动 剂 （ GnRH-a）

为 代 表 的 药 物 去 势 在 临 床 应 用 中 较 为 普 遍 [1]。 经 卵 巢 去 势 后 ，

患 者 体 内 血 清 雌 激 素 水 平 显 著 下 降 ， 表 现 出 一 系 列 围 绝 经 期

症 状 ， 如 潮 热 、 盗 汗 、 阴 道 干 涩 、 失 眠 、 情 绪 波 动 及 骨 量 减 少

等 ， 严 重 影 响 患 者 身 心 健 康 及 生 活 质 量 [2-3]。 临 床 上 常 采 用 激

素 补 充 治 疗 （ hormone replacement therapy ， HRT） 或 反 向 添 加

疗 法 （ add-back therapy） ， 通 过 补 充 外 源 性 激 素 以 调 节 体 内 雌

激 素 水 平 ， 但 同 时 可 能 会 增 加 疾 病 进 展 或 复 发 的 风 险 ， 并 可

能 引 发 其 他 不 良 反 应 [2,4]。 因 此 ， 探 索 安 全 有 效 的 非 激 素 替 代 方

案 以 改 善 OFS 导 致 的 低 雌 激 素 状 态 ， 已 成 为 当 前 妇 科 临 床 研

究 的 重 要 方 向 。

中 医 学 认 为 ， OFS 后 出 现 的 低 雌 激 素 状 态 可 归 属 于 中 医

“ 绝 经 前 后 诸 证 ” 范 畴 [5]。 中 医 药 治 疗 可 有 效 改 善 临 床 症 状 ， 调

节 患 者 的 内 分 泌 水 平 ， 且 安 全 性 较 高 [6]， 尽 管 目 前 相 关 研 究 数

量 日 益 增 多 ， 但 仍 缺 乏 对 临 床 疗 效 及 安 全 性 的 系 统 评 估 。 鉴 于

此 ， 本 研 究 拟 系 统 评 估 中 医 药 干 预 OFS 后 低 雌 激 素 状 态 的 临

床 有 效 性 和 安 全 性 ， 旨 在 为 临 床 提 供 高 质 量 的 循 证 医 学 依 据 。

研 究 将 严 格 遵 循 PRISMA 声 明 规 范 ， 全 面 收 集 和 分 析 现 有 临

床 证 据 。

1 资料与方法

1.1 纳入标准

1.1.1 研 究 类 型 随 机 对 照 试 验 （ randomized controlled trial，

RCT） ， 限 中 、 英 文 文 献 。

1.1.2 研 究 对 象 经 卵 巢 手 术 、 放 疗 或 药 物 去 势 后 出 现 低 雌

激 素 状 态 的 女 性 患 者 ， 不 限 国 籍 、 种 族 、 地 域 、 发 病 时 间 等 。

1.1.3 干 预 措 施 试 验 组 采 用 内 服 中 药 （ 包 括 汤 剂 、 丸 剂 、 胶

囊 、 中 成 药 制 剂 等 ， 不 受 剂 型 限 制 ） 或 联 合 对 症 治 疗 ； 对 照 组

采 用 空 白 、 安 慰 剂 、 激 素 补 充 治 疗 、 非 激 素 治 疗 。

1.1.4 结 局 指 标 （ 1） 临 床 有 效 率 ； （ 2） Kupperman 评 分 ；

（ 3） 血 清 雌 二 醇 （ E2） 水 平 ； （ 4） 卵 泡 刺 激 素 （ FSH） 水 平 ； （ 5） 黄

体 生 成 素 （ LH） 水 平 ； （ 6） 骨 密 度 ； （ 7） 骨 钙 素 （ BGP） 水 平 ；

（ 8） 子 宫 内 膜 厚 度 ； （ 9） 中 医 证 候 积 分 ； （ 10） 不 良 反 应 。

1.2 排除标准 （ 1） 非 RCT研 究 ； （ 2） 综 述 、 动 物 实 验 性 研 究 、

基 础 药 理 学 研 究 ； （ 3） 数 据 重 复 的 文 献 ； （ 4） 无 法 获 取 结 局 指

标 数 据 的 文 献 ； （ 5） 系 统 评 价 、 数 据 挖 掘 ； （ 6） 外 治 法 研 究 。

1.3 检索策略 检 索 万 方 数 据 知 识 服 务 平 台 （ Wanfang Data） 、

中 国 知 网 （ CNKI） 、 维 普 中 文 期 刊 服 务 平 台 （ CSTJ） 、 中 国 生 物

医 学 文 献 服 务 系 统 （ SinoMed） 、 Cochrane Library、 PubMed、 Web

of Science、 Embase 共 8 个 数 据 库 ， 收 集 有 关 中 医 药 改 善 OFS 后

低 雌 激 素 状 态 的 RCTs ， 检 索 时 限 为 建 库 至 2024 年 5 月 14 日 。

检 索 词 为 主 题 词 结 合 自 由 词 。 中 文 检 索 词 ： 中 医 药 、 中 医 、 中

药 、 卵 巢 去 势 、 低 雌 激 素 、 围 绝 经 期 症 状 、 更 年 期 症 状 及 随 机

等 ； 英 文 检 索 词 ： Chinese medicine 、 ovariectomy、 perimenopause

syndrome、 climacteric symptom及 random等 。

1.4 文献筛选与数据提取 由 2 名 研 究 人 员 独 立 开 展 工 作 ，

依 次 阅 读 文 献 标 题 、 摘 要 及 全 文 ， 确 定 符 合 要 求 的 文 献 ， 若 出

现 意 见 不 一 致 的 情 况 ， 则 引 入 第 3 位 研 究 人 员 参 与 讨 论 ， 最 终

达 成 共 识 。 采 用 Excel 提 取 数 据 表 ， 收 集 以 下 信 息 ： （ 1） 研 究 对

象 基 本 特 征 （ 标 题 、 第 一 作 者 、 发 表 年 份 、 病 例 数 、 年 龄 、 病 程

等 ） ； （ 2） 干 预 措 施 与 疗 程 ； （ 3） 偏 倚 风 险 评 价 要 素 ； （ 4） 结 局 指

标 及 测 量 结 果 。

二 分 类 变 量 如 不 良 反 应 发 生 率 ， 提 取 试 验 组 与 对 照 组 总

例 数 及 事 件 发 生 例 数 ； 连 续 性 变 量 如 Kupperman 评 分 、 女 性 激

素 等 ， 提 取 结 果 的 均 数 、 标 准 差 和 总 例 数 。 数 据 提 取 过 程 中 ，

如 果 一 个 研 究 中 试 验 组 或 对 照 组 的 干 预 措 施 包 含 两 个 及 以

上 亚 组 ， 参 照 《 Cochrane 干 预 措 施 系 统 评 价 手 册 》 （ 2014 版 ） [7]将

各 亚 组 信 息 进 行 合 并 。 若 数 据 为 二 分 类 变 量 ， 将 各 亚 组 的 样

本 量 和 事 件 发 生 的 病 例 数 相 加 合 并 。 若 数 据 为 连 续 性 变 量 ，

则 根 据 表 1 公 式 合 并 均 数 和 标 准 差 ， 将 文 献 的 2 个 干 预 组 合 并

成 1 个 干 预 组 。 如 果 有 2 个 以 上 组 合 并 ， 依 次 应 用 上 述 计 算 公

式 进 行 合 并 。

表 1 亚组合并公式

组 1 组 2 合 并 组

样 本 量 N1 N2 N1+N2

均 数 M1 M2
N1M1+N2M2

N1+N2

标 准 差 SD1 SD2

（ N1-1） SD1
2+（ N2-1） SD2

2+
N1N2

N1+N2

（ M1
2+M2

2-2M1M2）

N1+N2-1

1.5 文献质量评价与证据质量评价 文 献 质 量 评 价 采 用

improving TCM syndrome scores [SMD=-8.32, 95%CI(-12.05, -4.58), P约0.000 01], increasing bone mineral density

[SMD=0.26, 95%CI (0.10, 0.42), P=0.002], and reducing the incidence of adverse reactions [RR=0.48, 95%CI(0.32,

0.72), P=0.000 4], without increasing endometrial thickness [MD=0.45, 95%CI(-0.36, 1.27), P=0.27]. No statistically

significant differences were found between groups for E2, FSH, LH, and osteocalcin levels. Conclusion: TCM

shows certain clinical efficacy and safety in improving low estrogen status after ovarian ablation. However, due

to significant heterogeneity among included studies and variations in outcome measures, more high -quality,

large-scale RCTs are needed to further verify its efficacy and safety, providing more reliable evidence-based

support for clinical practice.

[Keywords] ovarian ablation; low estrogen status; traditional Chinese medicine; randomized controlled trial;

systematic review; Meta-analysis
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Cochrane 评 价 手 册 （ 2014 版 ） [7] 推 荐 的 “ 偏 倚 风 险 评 估 工 具 ” 进

行 偏 倚 风 险 评 估 ， 最 终 将 文 献 质 量 分 为 “ 高 风 险 、 不 确 定 和 低

风 险 ” 三 类 。 证 据 质 量 评 价 根 据 GRADE 分 级 系 统 对 结 局 指 标

进 行 证 据 质 量 评 价 ， 分 为 “ 高 、 中 、 低 和 极 低 ” 4 个 等 级 。 评 价 过

程 由 2 名 研 究 人 员 独 立 开 展 ， 若 出 现 意 见 不 一 致 的 情 况 ， 则 引

入 第 3位 研 究 者 参 与 讨 论 ， 最 终 达 成 共 识 。

1.6 统计学方法 使 用 RevMan 5.4.1 软 件 进 行 统 计 分 析 。 若

异 质 性 检 验 中 跃0.1 且 I2约50% ， 表 明 研 究 间 同 质 性 较 好 ， 采 用

固 定 效 应 模 型 ； 若 臆0.1 且 I2逸50% ， 则 表 明 异 质 性 较 大 ， 采 用

随 机 效 应 模 型 。 计 数 资 料 以 相 对 危 险 度 （ RR） 作 为 效 应 量 ， 计

量 资 料 以 均 数 差 （ ） 或 标 准 化 均 数 差 （ ） 及 95% 置 信 区

间 （ CI） 作 为 效 应 量 。 通 过 敏 感 性 分 析 探 讨 异 质 性 的 潜 在 来

源 ， 若 无 法 确 定 原 因 ， 则 进 行 描 述 性 分 析 。 若 结 局 指 标 所 纳 入

的 文 献 逸10篇 ， 用 漏 斗 图 分 析 是 否 存 在 发 表 偏 倚 ， 以 约0.05 为

差 异 有 统 计 学 意 义 。

2 结 果

2.1 文献检索结果 初 步 检 出 相 关 文 献 899篇 ， 经 剔 重 、 初 筛 、

复 筛 后 最 终 纳 入 文 献 28 篇 ， 均 为 中 文 文 献 ， 文 献 筛 选 流 程 见

图 1 。

图 1 文献筛选流程图

2.2 纳入文献的基本特征 本 研 究 纳 入 28 篇 [8-35]RCTs， 其 中 7

篇 [13,16-17,21-22,26,28]为 多 臂 研 究 ， 余 21篇 为 双 臂 研 究 ， 进 入 分 析 的 样

本 量 有 2 292 例 ， 其 中 试 验 组 1 031 例 、 对 照 组 1 261 例 。 试 验 组

干 预 措 施 涉 及 12 种 中 药 汤 剂 ， 包 括 ： 补 肾 活 血 方 [8]、 补 肾 祛 瘀

方 [9]、 二 仙 汤 [10-11]、 更 年 安 加 减 [12]、 滋 肾 宁 心 汤 [21]、 清 心 消 癥 汤 加

减 [24]、 益 肾 宁 坤 方 [28]、 育 阴 潜 阳 方 加 减 [29]、 知 柏 地 黄 汤 加 减 [30]、

滋 肾 清 心 汤 [31]、 滋 肾 疏 肝 活 血 汤 [32] 及 益 肾 调 经 方 [33]； 4 种 中 成

药 ， 包 括 ： 坤 泰 胶 囊 [13-23]（ 贵 阳 新 天 药 业 股 份 有 限 公 司 ） 、 仙 灵

骨 葆 胶 囊 [25-26]（ 贵 州 同 济 堂 制 药 股 份 有 限 公 司 ） 、 仙 子 益 真 胶

囊 [27]（ 广 东 省 中 医 院 院 内 制 剂 ） 及 左 归 丸 [34-35]（ 河 南 省 宛 西 制 药

股 份 有 限 公 司 ） 。 13 个 研 究 [8-9,11,21,24,28-35]描 述 中 医 证 型 ， 包 括 ： 肾

阴 虚 证 [11,24,29,34-35] 、 肝 肾 阴 虚 [28] 、 肾 虚 血 瘀 证 [8-9,33] 、 肝 郁 肾 虚

证 [21,32]、 阴 虚 火 旺 证 [30] 及 心 肾 两 虚 证 [31]。 纳 入 文 献 的 基 本 特 征

见 表 2。

2.3 文献质量评价 纳 入 的 28篇 RCTs中 ， 17篇 [9,11-13,16,19,21-23,25,27-29,31-34]

采 用 随 机 数 字 表 法 ， 评 为 低 风 险 偏 倚 ； 2 篇 [15,26] 按 就 诊 顺 序 分

组 ， 评 为 高 风 险 偏 倚 ； 其 余 9 篇 [8,10,14,17,18,20,24,30,35] 未 提 及 具 体 随 机

的 方 法 ， 评 为 偏 倚 风 险 不 确 定 。 19 篇 [9,11-13,15-16,19,21-23,25-29,31-34] 采 用

随 机 数 字 表 或 入 组 顺 序 可 能 会 预 知 分 配 情 况 ， 故 评 为 高 风

险 ； 9 篇 [8,10,14,17-18,20,24,30,35]未 提 及 分 配 隐 藏 方 案 ， 风 险 不 明 。 对 受 试

者 和 研 究 人 员 的 盲 法 方 面 ， 仅 1 篇 [18]提 及 双 盲 ， 评 为 低 风 险 ； 其

余 27 篇 未 报 道 盲 法 ， 评 为 不 确 定 。 所 有 研 究 均 未 提 及 研 究 结

果 的 盲 法 ， 评 为 不 确 定 。 所 有 文 献 的 观 察 指 标 与 研 究 设 计 一

致 ， 且 结 局 指 标 数 据 完 整 或 提 供 了 剔 除 脱 落 数 据 ， 评 为 低 风

险 ； 所 有 研 究 未 提 及 其 他 偏 倚 ， 评 为 不 确 定 。 纳 入 研 究 的 偏 倚

风 险 评 价 见 图 2。

图 2 纳入文献风险偏倚评价

2.4 Meta分析结果

2.4.1 临 床 有 效 率 3 项 研 究 [11,15,20] 报 告 临 床 有 效 率 ， 研 究 间

异 质 性 较 高 （ =0.10 ， 2=57%） ， 故 采 用 随 机 效 应 模 型 。 Meta 分

析 结 果 显 示 ， 试 验 组 的 临 床 疗 效 优 于 对 照 组 ， 差 异 有 统 计 学

意 义 [ =1.22 ， 95%CI（ 1.01 ， 1.49） ， =0.04]。 进 行 敏 感 性 分 析

剔 除 1 篇 [11] 研 究 后 ， 组 间 异 质 性 下 降 （ =0.95 ， 2=0%） ， 采 用 固

定 效 应 模 型 。 Meta 分 析 结 果 显 示 ， 试 验 组 的 临 床 疗 效 优 于 对

照 组 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 [ =1.35 ， 95%CI（ 1.14 ， 1.59） ， =

0.000 4]。 （ 见 图 3）

2.4.2 Kupperman评 分 22 项 研 究 [8,11-16,18-27,29-33]报 告 Kupperman

评 分 ， 研 究 间 异 质 性 明 显 （ 约0.000 01 ， 2=99%） ， 敏 感 性 分 析

未 找 到 影 响 异 质 性 的 研 究 ， 故 采 用 随 机 效 应 模 型 。 Meta 分 析

结 果 显 示 ， 试 验 组 Kupperman 评 分 低 于 对 照 组 ， 差 异 有 统 计 学

意 义 [ =-4.22， 95%CI（ -6.60 ， -1.85） ， =0.000 5]。 （ 见 图 4）

2.4.3 性 激 素

2.4.3.1 血 清 E2水 平 23 项 研 究 [8,10,11,13-17,19-20,22-31,33-35] 报 告 E2水

平 ， 研 究 间 异 质 性 明 显 （ 约0.000 01， 2=96%） ， 敏 感 性 分 析 未

找 到 影 响 异 质 性 的 研 究 ， 故 采 用 随 机 效 应 模 型 。 Meta 分 析 结 果

显 示 ， 两 组 E2水 平 比 较 ， 差 异 无 统 计 学 意 义 [ =0.43 ， 95%CI

（ -0.12 ， 0.97） ， =0.12]。 （ 见 图 5）

2.4.3.2 FSH水 平 14 项 研 究 [10-11,13-16,19-20,22-23,28-31]报 告 FSH水 平 ，

研 究 间 异 质 性 明 显 （ 约0.000 01 ， 2=100%） ， 敏 感 性 分 析 未 找

到 影 响 异 质 性 的 研 究 ， 故 采 用 随 机 效 应 模 型 。 Meta 分 析 结 果

显 示 ， 两 组 FSH 水 平 比 较 ， 差 异 无 统 计 学 意 义 [ =0.10， 95%

CI（ -0.93 ， 1.12） ， =0.85]。 （ 见 图 6）

2.4.3.3 LH 水 平 5 项 研 究 [16,20,29-31] 报 告 LH 水 平 ， 研 究 间 异 质

性 明 显 （ 约0.000 01 ， 2=97%） ， 敏 感 性 分 析 未 找 到 影 响 异 质 性
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的 研 究 ， 故 采 用 随 机 效 应 模 型 。 Meta 分 析 结 果 显 示 ， 两 组 LH

水 平 比 较 ， 差 异 无 统 计 学 意 义 [ =0.16， 95%CI（ -0.47， 0.79） ，

=0.62]。 （ 见 图 7）

2.4.4 骨 密 度 8 项 研 究 [9,15,19,23,26,29,34-35] 报 告 骨 密 度 ， 其 中

7 项 [15,19,23,26,29,34-35]均 测 量 腰 椎 骨 密 度 ， 1 项 [9] 测 量 桡 骨 骨 密 度 。 异

质 性 检 验 显 示 研 究 间 异 质 性 较 高 （ =0.000 2， 2=75%） ， 采 用

随 机 效 应 模 型 。 Meta 分 析 结 果 显 示 ， 试 验 组 骨 密 度 值 高 于 对

照 组 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 [ =0.40 ， 95%CI（ 0.10 ， 0.70） ， =

0.008]。 进 行 敏 感 性 分 析 剔 除 1 篇 [9] 研 究 后 ， 组 间 异 质 性 下 降

（ =0.11 ， 2=42%） ， 采 用 固 定 效 应 模 型 。 Meta 分 析 结 果 显 示 ， 试

表 2 纳入文献的基本特征

纳 入 文 献
n 年 龄 （ x依s ， 岁 ） 干 预 措 施

疗 程 / 月 结 局 指 标
T C T C T C

陈 颐 2 0 1 1 [ 8 ] 3 4 3 2 2 9 . 1 0 ± 4 . 0 0 3 1 . 2 0 ± 4 . 1 0 补 肾 活 血 方 空 白 3 ② ③

罗 忆 凡 2 0 1 9 [ 9 ] 6 0 6 0 3 0 . 7 3 ± 4 . 9 3 3 0 . 9 0 ± 4 . 7 5 补 肾 祛 瘀 方 空 白 3 ⑥ ⑩

邬 素 珍 2 0 1 9 [ 1 0 ] 6 0 6 0 2 8 . 8 0 ± 2 . 4 0 3 6 . 2 0 ± 3 . 7 0 二 仙 汤 空 白 3

黄 金 平 2 0 1 5 [ 1 1 ] 2 2 （ 剔 除 4 例 ） 2 2 （ 剔 除 2 例 ） 2 9 . 3 9 ± 4 . 7 8 3 1 . 4 5 ± 5 . 1 5 二 仙 汤 加 味 戊 酸 雌 二 醇 片 + 地 屈 孕 酮 片 1 ① ② ③ ④ ⑨ ⑩

李 新 2 0 1 2 [ 1 2 ] 1 8 （ 剔 除 3 例 ） 3 5 （ 剔 除 5 例 ） 4 5 . 8 0 ± 5 . 5 6 4 2 . 1 3 ± 6 . 1 3 更 年 安 加 减 莉 芙 敏 3 ② ⑩

李 雪 莹 2 0 1 7 [ 1 3 ] 4 5 （ 剔 除 3 例 ） C a : 4 5 （ 剔 除 4 例 ）

C b : 4 5 （ 剔 除 2 例 ）

2 8 . 1 7 ± 3 . 8 4 C a : 2 9 . 9 3 ± 4 . 7 0

C b : 2 8 . 8 3 ± 3 . 9 0

坤 泰 胶 囊 C a : 替 勃 龙

C b : 雌 二 醇 屈 螺 酮 片

2 ② ③ ④ ⑧ ⑩

张 婷 婷 2 0 1 9 [ 1 4 ] 4 0 4 0 / / 坤 泰 胶 囊 替 勃 龙 5 ② ③ ④ ⑩

殷 文 俏 2 0 2 0 [ 1 5 ] 5 0 5 0 2 7 . 8 0 ± 6 . 7 0 2 8 . 5 0 ± 6 . 5 0 坤 泰 胶 囊 替 勃 龙 3 ① ② ③ ④ ⑥ ⑩

张 娟 峰 2 0 2 0 [ 1 6 ] 4 5 C a : 4 5

C b : 4 5

C c : 4 5

3 4 . 1 9 ± 3 . 5 2 C a : 3 4 . 6 3 ± 3 . 4 8

C b : 3 4 . 7 2 ± 3 . 3 9

C c : 3 4 . 5 3 ± 3 . 7 5

坤 泰 胶 囊 C a : 替 勃 龙

C b : 雌 二 醇 屈 螺 酮 片

C c : 空 白

3 ② ③ ④ ⑤ ⑩

刘 九 平 2 0 1 8 [ 1 7 ] 2 0 C a : 2 0

C b : 2 0

3 2 . 6 7 ± 2 . 1 5 C a : 3 3 . 1 7 ± 2 . 2 7

C b : 3 3 . 7 3 ± 2 . 4 4

坤 泰 胶 囊 C a : 替 勃 龙

C b : 空 白

6 ③ ⑩

李 响 2 0 1 7 [ 1 8 ] 4 7 4 6 2 8 . 8 3 ± 5 . 1 4 2 8 . 8 5 ± 4 . 5 5 坤 泰 胶 囊 安 慰 剂 3 ② ⑩

刘 长 青 2 0 1 4 [ 1 9 ] 5 0 （ 剔 除 3 例 ） 5 0 （ 剔 除 2 例 ） 3 5 . 0 0 ± 6 . 0 0 3 4 . 0 0 ± 3 . 0 0 坤 泰 胶 囊 空 白 3 ② ③ ④ ⑥ ⑦

钟 伟 青 2 0 1 6 [ 2 0 ] 2 0 2 0 3 4 . 5 6 ± 5 . 1 0 3 5 . 6 9 ± 4 . 7 8 坤 泰 胶 囊 空 白 3 ① ② ③ ④ ⑤

朱 利 2 0 1 6 [ 2 1 ] T a : 3 0

T b : 3 0

3 0 T a : 3 4 . 0 0 ± 3 . 0 0

T b : 3 5 . 0 0 ± 5 . 0 0

3 7 . 0 0 ± 7 . 0 0 T a : 坤 泰 胶 囊

T b : 滋 肾 宁 心 汤

空 白 5 ② ⑨

俞 传 江 2 0 2 3 [ 2 2 ] 2 8 C a : 2 8

C b : 2 7

3 4 . 3 5 ± 3 . 1 2 C a : 3 4 . 2 2 ± 4 . 7 4

C b : 3 3 . 8 5 ± 5 . 2 1

坤 泰 胶 囊 C a : 戊 酸 雌 二 醇 片

C b : 空 白

3 ② ③ ④

丁 淼 2 0 1 9 [ 2 3 ] 4 6 5 3 3 4 . 5 4 ± 6 . 8 8 3 2 . 6 3 ± 5 . 8 8 坤 泰 胶 囊 + 钙 尔 奇 D - 6 0 0

和 阿 法 迪 三

替 勃 龙 + 钙 尔 奇 D - 6 0 0 和 阿

法 迪 三

3 ② ③ ④ ⑥ ⑩

陈 香 2 0 1 6 [ 2 4 ] 2 0 2 0 2 9 . 9 5 ± 4 . 4 8 3 0 . 1 0 ± 4 . 2 9 清 心 消 癥 汤 加 减 替 勃 龙 6 ② ③ ⑩

叶 喜 阳 2 0 1 5 [ 2 5 ] 4 8 5 0 6 4 . 8 4 ± 4 . 3 6 6 3 . 2 2 ± 5 . 2 1 仙 灵 骨 葆 胶 囊 维 生 素 E 4 ② ③ ⑧ ⑩

叶 喜 阳 2 0 1 0 [ 2 6 ] 4 0 C a : 4 0

C b : 4 0

/ / 仙 灵 骨 葆 胶 囊 C a : 妊 马 雌 酮 + 甲 羟 孕 酮

C b : 维 生 素 E

3 ② ③ ⑥ ⑧ ⑩

胡 诗 寒 2 0 1 6 [ 2 7 ] 2 3 （ 剔 除 2 例 ） 2 4 （ 剔 除 1 例 ） 3 0 . 2 4 ± 1 . 4 1 3 1 . 7 0 ± 1 . 2 1 仙 子 益 真 胶 囊 空 白 3 ② ③ ⑨ ⑩

夏 爱 军 2 0 1 4 [ 2 8 ] 3 0 C a : 3 0

C b : 3 0

3 1 . 7 0 ± 4 . 1 0 C a : 3 1 . 5 0 ± 3 . 8 0

C b : 3 0 . 9 0 ± 3 . 8 0

益 肾 宁 坤 方 C a : 替 勃 龙

C b : 空 白

3 ③ ④

陈 婕 2 0 1 6 [ 2 9 ] 4 2 4 2 2 8 . 6 2 ± 3 . 6 7 育 阴 潜 阳 方 加 减 替 勃 龙 2 ② ③ ④ ⑤ ⑥ ⑩

杨 脂 2 0 1 5 [ 3 0 ] 3 0 3 0 2 9 . 0 3 ± 4 . 2 4 2 8 . 3 0 ± 3 . 9 9 知 柏 地 黄 汤 加 减 空 白 3 ② ③ ④ ⑤ ⑧

陆 黎 娟 2 0 2 2 [ 3 1 ] 2 8 2 8 3 4 . 1 4 ± 4 . 1 4 3 6 . 2 9 ± 4 . 1 1 滋 肾 清 心 汤 空 白 3 ② ③ ④ ⑤ ⑨ ⑩

马 晓 燕 2 0 1 6 [ 3 2 ] 3 4 （ 剔 除 4 例 ） 3 3 （ 剔 除 3 例 ） 3 6 . 2 7 ± 6 . 1 3 3 5 . 9 1 ± 6 . 2 3 滋 肾 疏 肝 活 血 汤 空 白 3 ② ⑨

刘 淑 君 2 0 2 0 [ 3 3 ] 3 0 3 0 3 2 . 0 0 ± 7 . 0 0 3 4 . 0 0 ± 6 . 0 0 自 拟 益 肾 调 经 方 替 勃 龙 2 ② ③ ⑨

曾 雅 云 2 0 1 8 [ 3 4 ] 5 0 （ 剔 除 2 例 ） 5 0 （ 剔 除 2 例 ） 3 2 . 8 2 ± 4 . 9 9 3 3 . 1 8 ± 5 . 0 5 左 归 丸 戊 酸 雌 二 醇 片 + 地 屈 孕 酮 片 2 ③ ⑥ ⑦ ⑨ ⑩

王 帅 男 2 0 1 7 [ 3 5 ] 3 2 1 7 3 0 . 6 0 ± 5 . 7 0 3 1 . 2 0 ± 6 . 5 0 左 归 丸 空 白 3 ③ ⑥ ⑨ ⑩

注：T为试验组、C为对照组，Ta、Tb代表试验组各亚组，Ca、Cb、Cc代表对照组各亚组；“/”表示无相关报告。观察指标：淤临床

有效率；于Kupperman评分；盂E2水平；榆FSH水平；虞LH水平；愚骨密度；舆BGP水平；余子宫内膜厚度；俞中医证候积分；逾不良

反应。
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图 3 临床有效率比较的森林图

图 4 Kupperman评分比较的森林图

图 5 E2水平比较的森林图

图 6 FSH水平比较的森林图
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验 组 骨 密 度 值 高 于 对 照 组 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 [ =0.26 ， 95%

（ 0.10 ， 0.42） ， =0.002]。 （ 见 图 8）

2.4.5 骨 钙 素 （ BGP） 水 平 2 项 研 究 [19,34] 报 告 骨 钙 素 ， 研 究 间

异 质 性 较 高 （ 约0.000 01 ， 2=97%） ， 因 纳 入 研 究 文 献 较 少 ， 故

不 进 行 敏 感 性 分 析 ， 采 用 随 机 效 应 模 型 ， Meta 分 析 结 果 显 示

两 组 骨 钙 素 比 较 ， 差 异 无 统 计 学 意 义 [ =1.23 ， 95% （ -5 .93 ，

8.39） ， =0.74]。 （ 见 图 9）

2.4.6 子 宫 内 膜 厚 度 4 项 研 究 [13,25-26,30]报 告 子 宫 内 膜 厚 度 ， 研

究 间 异 质 性 较 高 （ 约0.000 01 ， 2=97%） ， 敏 感 性 分 析 未 找 到 影

响 异 质 性 的 研 究 ， 故 采 用 随 机 效 应 模 型 。 Meta 分 析 结 果 显 示 ，

两 组 子 宫 内 膜 厚 度 比 较 ， 差 异 无 统 计 学 意 义 [ =0.45， 95%CI

（ -0.36 ， 1.27） ， =0.27]。 （ 见 图 10）

2.4.7 中 医 证 候 积 分 8 项 研 究 [11,21,27,31-35]报 告 中 医 证 候 积 分 ，

其 中 3 项 [21,31,35] 参 照 《 中 药 新 药 临 床 研 究 指 导 原 则 （ 试 行 ） 》 [36] 评

分 ， 1 项 [34] 参 照 《 中 药 新 药 临 床 研 究 指 导 原 则 （ 试 行 ） 》 [36] 及 《 中

医 内 科 学 》 [37]评 分 ， 3 项 [11,27,32]参 照 《 绝 经 综 合 征 评 定 量 表 》 （ 根 据

“ 十 五 ” 国 家 支 撑 计 划 课 题 ） 评 分 ， 1项 [33]未 明 确 指 出 参 照 标 准 。

异 质 性 检 验 显 示 研 究 间 异 质 性 明 显 （ 约0.000 01， 2=99%） ， 敏

感 性 分 析 未 找 到 影 响 异 质 性 的 研 究 ， 故 采 用 随 机 效 应 模 型 。

Meta 分 析 结 果 显 示 ， 试 验 组 中 医 证 候 积 分 低 于 对 照 组 ， 差 异

有 统 计 学 意 义 [ =-8.32， 95%CI（ -12.05， -4.58） ， 约0.000 1]。

（ 见 图 11）

2.4.8 不 良 反 应 18 项 研 究 [9,11-18,23-27,29,31,34-35]报 告 不 良 反 应 ， 其

中 5 项 [18,24-25,29,31]试 验 组 与 对 照 组 均 未 发 生 不 良 反 应 ， 其 余 13 项

报 告 不 良 反 应 发 生 情 况 （ 见 表 3） 。 研 究 间 异 质 性 较 低 （ =0.35 ，

2=10%） ， 采 用 固 定 效 应 模 型 。 Meta 分 析 结 果 显 示 ， 试 验 组 不 良

反 应 发 生 率 低 于 对 照 组 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 [ =0.48 ， 95%CI

（ 0.32 ， 0.72） ， =0.000 4]。 （ 见 图 12）

2.5 敏感性与异质性分析 对 本 研 究 纳 入 的 文 献 逐 一 进 行

敏 感 性 分 析 ， 结 果 显 示 研 究 的 方 向 性 未 发 生 改 变 ， 表 明 结 果

具 有 较 高 的 稳 定 性 。 在 纳 入 的 28 项 研 究 中 ， 试 验 组 的 治 疗 方

法 均 采 用 中 药 ， 剂 型 涵 盖 汤 剂 和 中 成 药 ， 且 均 通 过 口 服 给 药 ，

具 体 药 物 种 类 和 剂 量 各 异 ， 疗 程 长 短 不 一 。 此 外 ， 部 分 研 究 在

实 施 过 程 中 存 在 随 机 分 配 原 则 、 隐 藏 和 盲 法 方 面 的 不 确 定 性 ，

图 7 LH水平比较的森林图

图 8 骨密度比较的森林图

图 9 BGP水平比较的森林图

图 10 子宫内膜厚度比较的森林图
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这 些 因 素 均 为 研 究 异 质 性 的 重 要 来 源 。

2.6 发表偏倚分析 对 Kupperman 评 分 进 行 发 表 偏 倚 检 验 ，

漏 斗 图 分 析 显 示 各 研 究 在 漏 斗 两 侧 的 分 布 不 完 全 对 称 ， 提 示

存 在 发 表 偏 倚 的 可 能 性 （ 见 图 13） 。 这 一 现 象 可 能 与 以 下 因 素

有 关 ： 所 纳 入 的 文 献 均 为 中 文 ， 样 本 量 普 遍 较 小 ， 大 样 本 、 多

中 心 研 究 较 为 匮 乏 ， 且 研 究 质 量 相 对 较 低 。

图 13 两组 Kupperman评分的漏斗图

2.7 GRADE证据质量评价 通 过 GRADE 系 统 评 估 各 项 结 局

指 标 的 证 据 等 级 ， 结 果 显 示 中 医 药 在 改 善 OFS 后 低 雌 激 素 状

态 的 主 要 结 局 指 标 方 面 ， 证 据 等 级 为 低 级 或 极 低 级 ， 推 荐 强

度 为 弱 推 荐 ， 具 体 见 表 4 。

3 讨 论

患 者 经 卵 巢 去 势 （ OFS） 后 会 出 现 一 系 列 雌 激 素 缺 乏 的 临

床 症 状 ， 对 患 者 的 身 心 健 康 及 生 活 质 量 造 成 显 著 不 良 影 响 [4,38]，

其 严 重 程 度 与 体 内 雌 激 素 下 降 的 程 度 及 速 度 紧 密 相 关 [6]。 国

际 妇 产 科 联 盟 （ FIGO） 2018 年 的 癌 症 报 告 中 建 议 50 岁 以 下 丧

失 卵 巢 功 能 的 女 性 需 要 考 虑 HRT 以 保 证 其 生 活 质 量 [39]， 但 长

期 应 用 雌 激 素 治 疗 后 ， 可 能 增 加 肥 胖 、 痴 呆 、 乳 腺 癌 、 心 血 管

疾 病 ， 甚 至 卵 巢 癌 等 疾 病 发 生 的 风 险 [40-41]。 因 此 ， 针 对 这 一 人

群 ， 亟 须 寻 求 一 种 安 全 有 效 的 治 疗 方 法 。 中 医 学 认 为 本 病 核

心 病 机 在 于 肾 之 阴 阳 失 衡 ， 并 累 及 心 、 肝 、 脾 等 多 个 脏 腑 [42]。 主

要 证 型 包 括 肾 阴 虚 证 、 肾 阳 虚 证 、 肾 阴 阳 两 虚 证 、 心 肾 不 交

图 11 中医证候积分比较的森林图

图 12 不良反应发生率比较的森林图

表 3 不良反应发生情况

纳 入 文 献 试 验 组 对 照 组

罗 忆 凡 2019[9] 未 见 不 良 反 应 潮 热 、 汗 出 、 阴 道 干 燥 等 症 状 11 例

黄 金 平 2015[11] 未 见 不 良 反 应 阴 道 不 规 则 出 血 3 例

李 新 2012[12] 腹 泻 1例 ， 口 干 1 例 心 悸 、 汗 出 1例 ； 口 干 、 眼 肿 、 手 胀 等 症 状 1 例

李 雪 莹 2017[13] 阴 道 不 规 则 出 血 1 例 阴 道 不 规 则 出 血 3 例

张 婷 婷 2019[14] 腹 胀 4例 ， 胃 痛 3 例 ， 阴 道 不 规 则 出 血 1例 ， 乳 房 胀 痛 1 例 腹 胀 3例 ， 胃 痛 2例 ， 头 痛 1 例 ， 阴 道 不 规 则 出 血 5 例 ， 乳 房 胀 痛 3 例

殷 文 俏 2020[15] 乳 房 胀 痛 2例 ， 上 腹 不 适 3 例 阴 道 不 规 则 出 血 1 例 ， 头 痛 眩 晕 2例 ， 恶 心 2 例 ， 转 氨 酶 升 高 2例

张 娟 峰 2020[16] 阴 道 干 涩 1例 ， 潮 热 出 汗 1 例 阴 道 干 涩 7 例 ， 潮 热 出 汗 8 例 ， 阴 道 不 规 则 出 血 8 例

刘 九 平 2018[17] 阴 道 不 规 则 出 血 1 例 ， 潮 热 出 汗 1例 阴 道 不 规 则 出 血 5 例 ， 潮 热 出 汗 3例 ， 烦 躁 4 例

丁 淼 2019[23] 轻 微 上 腹 部 不 适 感 2 例 未 见 不 良 反 应

叶 喜 阳 2010[26] 未 见 不 良 反 应 阴 道 不 规 则 出 血 5 例

胡 诗 寒 2016[27] 流 鼻 血 2例 未 见 不 良 反 应

曾 雅 云 2018[34] 阴 道 不 规 则 出 血 2 例 阴 道 不 规 则 出 血 2 例

王 帅 男 2017[35] 未 见 不 良 反 应 阴 道 不 规 则 出 血 1 例
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表 4 GRADE证据质量评价

证 据 质 量 评 价 样 本 量

偏 倚 风 险 不 一 致 性 间 接 性 不 精 确 性 其 他 偏 倚 T C

临 床 有 效 率 3 降 一 级 a 降 一 级 b 不 降 级 降 一 级 c 降 一 级 d 8 8 9 0 RR = 1 . 2 2 ， 9 5 % CI（ 1 . 0 1 ， 1 . 4 9 ） 极 低

K u p p e r m a n 评 分 2 2 降 一 级 a 降 一 级 b 不 降 级 不 降 级 降 一 级 d 7 8 1 9 7 6 MD= - 4 . 2 2 ， 9 5 % CI（ - 6 . 6 0 ， 1 . 8 5 ） 极 低

E 2 水 平 2 3 降 一 级 a 降 一 级 b 不 降 级 不 降 级 降 一 级 d 7 9 2 1 0 4 0 SMD= 0 . 4 3 ， 9 5 % CI（ - 0 . 1 2 ， 0 . 9 7 ） 极 低

F S H 水 平 1 4 降 一 级 a 降 一 级 b 不 降 级 不 降 级 降 一 级 d 4 9 9 7 0 0 MD= 0 . 1 0 ， 9 5 % CI（ - 0 . 9 3 ， 1 . 1 2 ） 极 低

L H 水 平 5 降 一 级 a 降 一 级 b 不 降 级 不 降 级 降 一 级 d 1 6 5 2 5 5 MD= 0 . 1 6 ， 9 5 % CI（ - 0 . 4 7 ， 0 . 7 9 ） 极 低

骨 密 度 8 降 一 级 a 降 一 级 b 不 降 级 不 降 级 降 一 级 d 3 5 9 3 8 5 SMD= 0 . 4 0 ， 9 5 % CI（ 0 . 1 0 ， 0 . 7 0 ） 极 低

B G P 水 平 2 降 一 级 a 降 一 级 b 不 降 级 降 一 级 c 降 一 级 d 9 5 9 6 MD= 1 . 2 3 ， 9 5 % CI（ - 5 . 9 3 ， 8 . 3 9 ） 极 低

子 宫 内 膜 厚 度 4 降 一 级 a 降 一 级 b 不 降 级 不 降 级 降 一 级 d 1 6 0 2 4 4 MD= 0 . 4 5 ， 9 5 % CI（ - 0 . 3 6 ， 1 . 2 7 ） 极 低

中 医 证 候 积 分 8 降 一 级 a 降 一 级 b 不 降 级 不 降 级 降 一 级 d 2 6 7 2 2 6 MD= - 8 . 3 2 ， 9 5 % CI（ - 1 2 . 0 5 ， - 4 . 5 8 ） 极 低

不 良 反 应 1 8 降 一 级 a 不 降 级 不 降 级 不 降 级 降 一 级 d 4 7 7 6 7 0 RR = 0 . 4 8 ， 9 5 % CI（ 0 . 3 2 ， 0 . 7 2 ） 低

注：T为试验组、C为对照组；a.分配及盲法不明确；b.异质性大；c.样本量小；d.可能存在发表偏倚。

结 局 指 标 R C T s 数 量 效 应 量 证 据 等 级

证 、 肾 虚 肝 郁 证 、 脾 肾 阳 虚 证 等 [43]。 本 研 究 选 取 的 中 药 干 预 方

案 涉 及 补 肾 活 血 方 、 补 肾 祛 瘀 方 、 二 仙 汤 、 更 年 安 、 滋 肾 宁 心

汤 、 清 心 消 癥 汤 、 益 肾 宁 坤 方 、 育 阴 潜 阳 方 、 知 柏 地 黄 汤 、 滋 肾

清 心 汤 、 滋 肾 疏 肝 活 血 汤 、 自 拟 益 肾 调 经 方 、 左 归 丸 、 坤 泰 胶

囊 、 仙 灵 骨 葆 胶 囊 ， 均 以 补 肾 为 基 本 治 疗 原 则 ， 与 贾 慧 雨 等 [5]

通 过 数 据 挖 掘 和 网 络 药 理 学 分 析 的 结 果 一 致 。 此 外 ， 本 病 临

床 治 疗 主 要 遵 循 “ 补 肾 为 本 ， 兼 顾 肝 脾 ” 的 用 药 规 律 ， 例 如 熟

地 黄 -山 药 -山 茱 萸 作 为 常 见 配 伍 组 合 ， 可 能 通 过 多 组 分 协 同 、

多 靶 点 调 节 、 多 通 路 干 预 起 到 保 护 卵 巢 功 能 、 调 节 雌 激 素 水

平 及 神 经 递 质 的 作 用 [5]。

现 有 临 床 指 南 [4,38]推 荐 坤 泰 胶 囊 、 香 芍 颗 粒 等 中 成 药 及 黑

升 麻 等 植 物 药 ， 用 于 缓 解 潮 热 、 盗 汗 等 症 状 ， 并 具 有 显 著 效

果 。 研 究 表 明 ， 中 药 中 含 有 植 物 雌 激 素 （ Phytoestrogen ， PE） 成

分 ， 如 黄 酮 类 、 香 豆 素 类 等 。 PE 具 有 选 择 性 雌 激 素 受 体 调 节 作

用 ， 可 显 著 改 善 潮 热 、 情 绪 障 碍 等 问 题 ， 提 高 睡 眠 质 量 ， 并 且

对 子 宫 内 膜 的 增 殖 影 响 较 小 ， 长 期 使 用 还 可 改 善 心 血 管 功 能 、

调 节 血 脂 代 谢 并 提 升 认 知 能 力 ， 可 作 为 HRT 的 替 代 方 案 [6]。 赵

秀 萍 等 [44]通 过 网 络 药 理 学 发 现 坤 泰 胶 囊 主 要 活 性 成 分 （ 如 表

小 檗 碱 、 谷 甾 醇 等 ） 可 通 过 作 用 于 GAPDH、 SRC 等 核 心 靶 点 ，

调 控 PI3K-Akt、 TNF等 信 号 通 路 ， 发 挥 多 效 性 作 用 ， 包 括 抗 炎 、

抗 氧 化 、 促 进 雌 激 素 分 泌 及 调 节 骨 代 谢 等 。 陈 银 梅 等 [45]通 过 生

物 信 息 学 结 合 体 外 实 验 证 实 ， 坤 泰 胶 囊 通 过 改 善 线 粒 体 功 能

发 挥 抗 氧 化 效 应 ， 进 而 保 护 卵 巢 功 能 。 LIU F X 等 [46]在 去 卵 巢

大 鼠 模 型 中 发 现 ， 左 归 丸 通 过 茁2AR 介 导 调 控 RANKL/OPG 通

路 ， 双 向 调 节 骨 形 成 与 骨 吸 收 过 程 。 王 珍 等 [47]网 状 Meta 分 析 显

示 ， 仙 灵 骨 葆 胶 囊 在 改 善 绝 经 后 骨 质 疏 松 方 面 具 有 良 好 的 临

床 疗 效 和 安 全 性 。 彭 洁 等 [48]研 究 发 现 黑 升 麻 提 取 物 可 以 有 效

改 善 GnRHa 造 成 的 潮 热 出 汗 、 失 眠 、 乏 力 、 阴 道 干 燥 ； 并 且 影

响 手 术 12 周 及 24周 后 患 者 Kupperman评 分 。 敖 梅 红 等 [49]研 究 表

明 香 芍 颗 粒 与 谷 维 素 相 比 ， 可 明 显 改 善 经 妇 科 恶 性 肿 瘤 OFS

患 者 的 疲 倦 、 头 痛 、 烦 躁 、 抑 郁 、 心 悸 、 皮 肤 瘙 痒 等 症 状 。

动 物 实 验 表 明 ， 和 颜 坤 泰 胶 囊 可 显 著 调 节 卵 巢 去 势 后 大

鼠 的 骨 代 谢 平 衡 ， 提 高 骨 密 度 ， 用 于 防 治 骨 质 疏 松 [50]。 王 丹 [51]

研 究 发 现 OFS后 大 鼠 血 清 5-HT和 BDNF水 平 降 低 ， 坤 泰 胶 囊 可

以 通 过 提 高 血 清 中 5-HT的 浓 度 来 改 善 大 鼠 抑 郁 样 行 为 。 周 世

博 等 [52]发 现 补 肾 壮 筋 汤 （ 熟 地 黄 、 川 牛 膝 、 酒 萸 肉 、 醋 青 皮 、 白

芍 、 续 断 、 杜 仲 、 当 归 、 茯 苓 、 五 加 皮 ） 可 能 通 过 调 控 OPG/RAN原

KL/RANK信 号 通 路 ， 调 节 OFS大 鼠 骨 代 谢 并 发 挥 抗 骨 质 疏 松 作

用 。 李 晓 婷 等 [53] 发 现 经 OFS 模 型 的 年 轻 成 年 大 鼠 的 抑 郁 行 为

增 加 ， 其 血 清 皮 质 醇 水 平 增 加 ， 脑 源 性 神 经 营 养 因 子 及 雌 激

素 受 体 琢和 茁表 达 下 降 ； 而 中 药 复 方 可 通 过 调 控 下 丘 脑 - 垂 体 -

肾 上 腺 轴 /卵 巢 轴 、 脑 肠 轴 、 细 胞 信 号 通 路 、 神 经 环 路 、 激 素 及

神 经 递 质 水 平 等 多 方 面 调 节 情 感 障 碍 性 疾 病 。

综 上 ， 中 医 药 尤 其 是 中 药 汤 剂 及 中 成 药 在 改 善 OFS后 低 雌

激 素 状 态 方 面 已 取 得 一 定 的 临 床 疗 效 及 研 究 成 果 。 本 研 究 通

过 对 28 项 RCTs 进 行 综 合 分 析 ， 评 估 了 中 医 药 干 预 OFS 后 低 雌

激 素 状 态 的 有 效 性 及 安 全 性 。 研 究 结 果 表 明 ， 中 医 药 治 疗 可

显 著 提 高 临 床 疗 效 ， 有 效 降 低 Kupperman 评 分 ， 改 善 中 医 证 候

积 分 ， 增 加 骨 密 度 ， 降 低 不 良 反 应 发 生 率 ， 并 且 不 增 加 子 宫 内

膜 厚 度 。 但 本 研 究 仍 存 在 方 法 学 局 限 ： （ 1） 纳 入 研 究 数 量 有 限

且 均 为 中 文 文 献 ， 可 能 存 在 发 表 偏 倚 ； （ 2） 部 分 研 究 未 详 细 报

告 随 机 分 配 方 法 和 分 配 隐 藏 方 案 ， 盲 法 实 施 情 况 亦 不 明 确 ；

（ 3） 各 研 究 间 干 预 方 案 存 在 显 著 差 异 （ 包 括 剂 量 、 疗 程 等 ） ， 中

药 汤 剂 的 辨 证 加 减 用 药 更 增 加 了 临 床 异 质 性 ； （ 4） GRADE 证

据 评 级 显 示 现 有 证 据 质 量 为 低 级 ， 推 荐 强 度 仅 为 弱 推 荐 。 基

于 此 ， 建 议 未 来 开 展 多 中 心 、 大 样 本 、 标 准 化 、 高 质 量 的 临 床

研 究 ， 并 采 用 统 一 的 疗 效 评 价 指 标 ， 以 提 供 更 具 说 服 力 的 循

证 医 学 证 据 。 同 时 ， 建 议 开 展 中 医 药 作 用 机 制 的 深 入 探 索 ， 为

临 床 应 用 提 供 更 坚 实 的 科 学 依 据 。
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