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摘  要：多囊卵巢综合征是一类在女性群体中高发的生殖激素紊乱、代谢异常证候群，常伴有多种代谢异常，如胰岛素抵

抗、肥胖和雄激素过多症。大豆异黄酮是一种含有 12 种组分且能发挥类雌激素作用的多酚结构混合物，属于大豆的次生代

谢产物之一，又被称为“植物雌激素”，其主要成分为染料木素、大豆苷元。大豆异黄酮可通过改善胰岛素敏感性、调节脂

质代谢、抗炎作用、抗氧化应激作用、双向调节肠道菌群发挥治疗多囊卵巢综合征的作用。总结了大豆异黄酮治疗多囊卵巢

综合征的药理作用研究进展，为大豆异黄酮临床新疗法的开发提供参考。 
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Abstract: Polycystic ovary syndrome is a common reproductive endocrine disorder and metabolic abnormality in women, often 

accompanied by conditions such as insulin resistance, obesity, and hyperandrogenism. Soy isoflavones, a mixture of polyphenolic 

compounds containing 12 components with estrogen-like effects, are secondary metabolites of soybeans and are also known as 

"phytoestrogens," primarily composed of genistein and daidzein. Soy isoflavones can treat polycystic ovary syndrome by improving 

insulin sensitivity, regulating lipid metabolism, anti-inflammatory effects, antioxidant stress response, and bidirectionally modulating 

gut microbiota. This article summarizes the pharmacological research progress of soy isoflavones in treating PCOS, providing a 

reference for the development of new clinical therapies involving soy isoflavones. 
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多囊卵巢综合征是一类在女性群体中高发的

生殖激素紊乱、代谢异常证候群，临床上以雄激素

过高、排卵异常、超声下卵巢多囊样改变为临床表

现。此外多囊卵巢综合征的发病常伴有多种代谢异
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常，如胰岛素抵抗、肥胖和雄激素过多症，其发病

机制目前仍未完全阐明[1]。多囊卵巢综合征的全球

女性患病率高达 10%～13%，极大地影响着育龄期

女性的生活质量[2]。国际治疗策略以生活方式干预
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为主（包括调整饮食、减重运动），药物治疗为辅[3]。

但由于自我管理的障碍、所服药物常伴随有不良反

应致使其临床疗效并不显著，因此寻找具有调节内

分泌代谢异常且不良反应少的天然产物成为当前

研究的热点[4]。大豆异黄酮是一种含有 12 种组分且

能发挥类雌激素作用的多酚结构混合物[5]，属于大

豆的次生代谢产物之一，又被称为“植物雌激

素”。其主要成分为染料木素、大豆苷元[6]。研究

表明，大豆异黄酮在改善胰岛素敏感性、脂代谢异

常、抗炎、抗氧化应激、调节肠道菌群失调方面有

着重要的作用[7]。大豆异黄酮可通过改善胰岛素敏

感性、调节脂质代谢、抗炎作用、抗氧化应激作用、

双向调节肠道菌群发挥治疗多囊卵巢综合征的作

用。本文总结了大豆异黄酮治疗多囊卵巢综合征的

药理作用研究进展，为大豆异黄酮临床新疗法的开

发提供参考。 

1  改善胰岛素敏感性 

多囊卵巢综合征女性中常伴有胰岛素抵抗、高

胰岛素血症等表现，其比例高达 65%～95%[8]，显

著增加了罹患 2 型糖尿病的风险[9]。多囊卵巢综合

征患者体内激素失衡会出现黑棘皮症，即患者颈

部、腋下、乳房和大腿处的皮肤上出现浅棕色或黑

色皮肤色素沉着，而色素沉着是检测胰岛素抵抗的

皮肤标志[10]。颜秀敏等[11]分别以 150、250 mg/kg 大

豆异黄酮 ig SD 雌性多囊卵巢综合征大鼠模型连续

21 d，结果表明大豆异黄酮具有显著改善多囊卵巢

综合征大鼠胰岛素抵抗的作用，可调节糖代谢相关

信号通路和提高脂联素的水平，有效降低血糖，改

善胰岛素的敏感性。 

1.1  调节糖代谢相关信号通路和基因表达 

在细胞功能调控中，磷脂酰肌醇 3 激酶/蛋白激

酶 B（PI3K/Akt）信号通路发挥着重要的枢纽性作

用，其功能涵盖细胞增殖、代谢、凋亡、自噬多个

方面。PI3K 有 I、II、III 类，其中 I 类 PI3K 研究最

广泛。Akt 是一种丝氨酸/苏氨酸激酶，作为一种重

要信号中枢参与多种细胞活动。糖代谢的调控依赖

于 I 类 PI3K/Akt 信号通路，其核心在于 PI3K 介导

的 Akt（Thr308/Ser473）双位点磷酸化传递下游靶

蛋白[12]，如哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（mTOR）和

葡萄糖转运蛋白 4（GLUT4）[13]。mTOR 信号通路

对卵泡发育、性激素合成、胰岛素敏感性、葡萄糖

代谢均具有重要调控作用[14-15]。GLUT4 被激活后，

会促进卵泡生长和分化，促进葡萄糖的摄取[16-17]。

而当胰岛 β 细胞释放胰岛素结合受体后，通过胰岛

素受体底物激活 PI3K，将 PIP2 转为 PIP3，进而引

导 Akt 至质膜，并被 3-磷酸肌醇依赖性蛋白激酶 1

（PDK1）/mTORC2 协同磷酸化，激活后的 Akt 可调

控下游的糖原合成和葡萄糖摄取 [18]。因此，当

PI3K/Akt 信号通路的传导功能障碍时，会导致胰岛

素抵抗、诱发 2 型糖尿病[19]。大豆异黄酮（如其主

要成分染料木素）是一种能提升胰岛素敏感性作用

的生物活性物质[20]。Zhang 等[21]研究表明，在西式

饮食诱导的 C57bl/6J 雄性糖尿病前期小鼠模型中，

小鼠每日给予 60 mg/kg 染料木素，在连续干预 12

周后可有效改善胰岛素抵抗，主要表现为血糖水平

降低、胰岛素抵抗稳态模型评估指数（HOMA-IR）

的改善。染料木素通过激活肝脏 IRβ/PI3K/Akt 通路

使小鼠肝脏 PI3K 磷酸化水平和 Akt 激活能力上调，

因而减轻了胰岛素抵抗，并促进葡萄糖代谢。此外，

染料木素可通过双向调节关键基因表达影响肝脏

葡萄糖代谢，如通过下调 G6pc、Pck1 和 Gk 基因表

达，减少内源性葡萄糖生成来抑制糖异生；通过上

调 GLUT2、GLUT4 mRNA 水平，并增加 GLUT4 蛋

白表达来增强肝脏葡萄糖转运能力，以此来促进葡

萄糖的摄取和调节糖代谢。此外，染料木素可通过

在体内和体外增加肝脏叉头框蛋白 O1/糖原合酶激

酶 3β（FOXO1/GSK3β）的磷酸化，抑制糖异生，

并促进糖原合成，从而维持葡萄糖稳态。研究发现，

S-雌马酚作为大豆苷元的肠道菌群代谢产物，在链

脲佐菌素诱导雄性 ICR 小鼠模型中，以 ig S-雌马酚

20 mg/kg、2 次/d 全程干预 17 d，证实 S-雌马酚经

环磷酸腺苷（cAMP）通路调控可提升 β 细胞增殖

和胰岛素分泌，从而改善胰岛素抵抗[20]。 

1.2  提高脂联素水平改善糖代谢 

脂联素是一种由脂肪细胞所特异性分泌的、与

胰岛素敏感性高度相关的多聚体蛋白，常被视为多

囊卵巢综合征患者胰岛素抵抗的标志物。细胞内脂

联素的表达可受过氧化物酶体增殖物激活受体 γ

（PPARγ）活性和胰岛素水平调控[22]。在维持代谢稳

态的个体中，脂联素通常处于高水平状态，有助于

改善外周组织的胰岛素敏感性、葡萄糖耐量、脂肪

酸氧化代谢。脂联素主要是通过其受体（AdipoR1/ 

AdipoR2）、关键适配蛋白 APPL1 协同激活腺苷酸

活化蛋白激酶（AMPK）、PPARα 等多条下游信号通

路，共同发挥改善葡萄糖和脂质代谢、增强胰岛素

敏感性等代谢调节作用[23]。其他依赖于 AdipoR 的
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信号通路，如通过 PI3K/Akt 信号通路以促进内皮型

一氧化氮合酶（eNOS）活化、胰岛素信号传导以及

通过 Rab5 通路以促进 GLUT 的转运等[24]。1 项荟

萃分析结果证实，提高具有胰岛素增敏和抗炎作用

的脂联素水平可显著降低 2 型糖尿病患病风险[23]。

多囊卵巢综合征伴肥胖的患者体内的脂联素水平

通常很低[25]。陈世伟等[26]通过高脂高糖饲料饲喂胰

岛素抵抗雄性 SD 大鼠模型 2 月后，分别以 50、

150、450 mg/kg 大豆异黄酮每日 ig 干预 30 d，结果

证实与血清脂联素水平存在着明显的负相关，可减

少大鼠脂肪沉积、促进脂联素的分泌、提高胰岛素

敏感性。在 3T3-L1 脂肪细胞与 RAW264 巨噬细胞

体外共培养脂肪炎症细胞模型中，大豆苷元 25 

μmol/L 培养液孵育 24 h，结果证实大豆苷元可通过

激活 PPARγ 逆转脂肪细胞与巨噬细胞共培养对脂

联素基因表达的抑制作用[27]。 

2  调节脂质代谢 

脂代谢异常是多囊卵巢综合征患者常见的并

发症之一。多囊卵巢综合征患者常伴有肥胖表现，

重者可进一步引起高雄激素血症和胰岛素抵抗[28]。

大豆异黄酮可降低多囊卵巢综合征患者血清三酰

甘油（TG）水平，改善肥胖状态。 

2.1  调节脂代谢信号通路和相关基因表达 

多囊卵巢综合征患者常伴有肥胖。脂质代谢异

常与肥胖的发生密切相关。肝脏是脂肪酸合成和 β-

氧化的主要场所。这些过程的失衡可能导致脂肪酸

过度积累，从而引起肥胖[29]。肥胖是引起 2 型糖尿

病的重要危险因素之一。作为一种丝氨酸/苏氨酸激

酶，mTOR 在细胞内信号传导中起着核心作用[30]。

mTOR 主要构成两种功能各异的蛋白质复合体，即

mTORC1、mTORC2。mTOR 通路能调控许多细胞

代谢过程，与肥胖、2 型糖尿病等病理过程有关。

mTORC1 正逐渐成为脂质代谢的关键调节因子。

mTORC1 的激活可增强脂质合成和脂肪生成，导致

脂质储存[31]。大豆异黄酮的常见成分，如染料木黄

酮、大豆苷元可减弱 mTORC1 的激活，为大豆异黄

酮在肥胖治疗中提供新的视角。Huang 等[32]分别以

50、150、400 mg/kg 大豆异黄酮喂养饮食肥胖雄性

SD 大鼠模型，持续干预 4 周，结果表明大豆异黄

酮可通过 Akt/mTORC1/S6 信号轴调节饮食诱导肥

胖雄性大鼠的脂质代谢，逆转高脂饮食在雄性大鼠

体内引发的 Akt（S473/T308）和 S6 蛋白的磷酸化

升高，进而减轻体质量，抑制脂肪合成，并增强脂

质分解和 β-氧化。肥胖程度与血浆 TG、低密度脂

蛋白（LDL）水平呈正相关。通过比较对照组与大

豆异黄酮组中 TG 和 LDL 的水平，可发现大豆异黄

酮组 TG 和 LDL 水平显著降低，尤其是在中、高剂

量大豆异黄酮。由此可知，大豆异黄酮有助于改善

肥胖表现。此外，大豆异黄酮可通过抑制高脂饮食

诱导的肝脏转录因子甾醇调控元件结合蛋白 1

（SREBP1）的表达上调，进而下调其下游脂质合成

关键酶（如 ACC-1、ACC-2、ACL 和 FASN）的表

达，从而减轻高脂饮食诱导的肝脏脂质合成。

Jamilian 等[33]在 1 项随机、双盲、安慰剂对照试验

中发现，与安慰剂组相比，大豆异黄酮补充剂不仅

能显著降低多囊卵巢综合征患者血清 TG 水平，还

能降低其血清胰岛素水平和评估胰岛素抵抗的稳

态模型，提高其定量胰岛素敏感性指数，对与多囊

卵巢综合征肥胖患者伴胰岛素抵抗治疗大有益处。 

2.2  抑制脂联素表达下调 

脂联素是由脂肪组织合成并释放的内分泌因

子，血清脂联素水平随肥胖而降低，大豆异黄酮可

能通过调节脂联素表达来调控脂质代谢，在脂质异

常方面提供一定治疗应用价值。作为 MAPK 家族的

重要成员，c-Jun 氨基端激酶（JNK）信号通路的失

调与多囊卵巢综合征的发病机制密切相关 [34]。

Yanagisawa 等[35]分别以 25、50 μmol/L 染料木素、

大豆苷元预处理体外成熟 3T3-L1 脂肪细胞 1 h，之

后加肿瘤坏死因子-α（TNF-α）干预 24 h，结果二者

均能显著抑制脂肪细胞中由 TNF-α 介导的脂联素

下调。染料木素主要抑制参与脂联素表达的 TNF-α

诱导的 JNK 信号传导。染料木素是 JNK 活化的有

效抑制剂。大豆苷元则通过恢复 TNF-α 介导的叉头

盒蛋白 O1 蛋白表达的减少抑制脂联素下调。 

3  抗炎作用 

大豆异黄酮具有显著抗炎作用。近年来，临床

研究发现多囊卵巢综合征患者血清中炎症因子，如

C 反应蛋白、白细胞介素（IL）、肿瘤坏死因子-α 等，

水平均升高，这可能表明炎症的发生与多囊卵巢综

合征的发病机制密切相关[36]。在肥胖状态下，TNF-

α 可降低胰岛素受体酪氨酸激酶的磷酸化，致使胰

岛素信号传导受损，进而引发胰岛素抵抗。因此慢

性炎症亦是多囊卵巢综合征发生的重要机制之一，

炎性因子水平升高可导致排卵障碍、胰岛素抵抗和

高雄激素血症。大豆异黄酮调节炎症的作用机制被

越来越多人重视，主要与染料木素有关。在慢性炎
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症状态下，机体常伴随氧自由基、一氧化氮（NO）

水平升高，这一过程主要由诱导型一氧化氮合酶

（iNOS）所驱动。iNOS 的表达受到酪氨酸激酶信号

通路的调控。染料木素作为酪氨酸激酶抑制剂，能

够通过干预该通路有效抑制 IL-1、TNF-α、脂多糖

（LPS）等炎性因子所诱导的 NO 生成[37]。 

4  抗氧化应激作用 

大豆异黄酮亦具有较强的抗氧化特性[38]。多囊

卵巢综合征患者卵巢颗粒细胞的抗氧化功能受损，

引起活性氧（ROS）异常累积，进而促使颗粒细胞

凋亡，最终损害卵母细胞的成熟过程。作为调控抗

氧化基因表达的核心转录因子，核因子 E2 相关因

子 2（Nrf2）的激活可介导血红素加氧酶 1、过氧化

氢酶和超氧化物歧化酶等关键酶的表达，进而增强

细胞的抗氧化防御功能[39]。赵洪强等[40]开展的动物

实验中，分别用 50、100 mg/kg 大豆异黄酮 ig 多囊

卵巢综合征模型雌性 SD 大鼠，1 次/d，连续干预 4

周，结果证实在多囊卵巢综合征大鼠模型中，大豆

异黄酮增强了其卵巢组织的抗氧化能力。补充染料

木素和大豆异黄酮可降低氧化应激指标和炎症因

子水平，并增强抗氧化酶活性[41]。 

5  双向调节肠道菌群 

Luo 等[42]将 150、450 mg/kg 大豆异黄酮每日 ig 

SD 肥胖大鼠模型，连续给药 4 周，结果证实大豆

异黄酮可通过双向调节肠道菌群（抑制有害菌、促

进有益菌）来促进短链脂肪酸的生成，从而干预肥

胖大鼠模型的代谢。多囊卵巢综合征患者多肥胖并

伴有 2 型糖尿病，改善肠道菌群有利于其预防和治

疗。大豆异黄酮的生物利用度取决于其在肠道的吸

收和代谢过程。该过程分为 I、II 期代谢，且大豆异

黄酮须先被分解为异黄酮苷元。这些苷元的利用途

径包括直接肠上皮吸收，以及经肠道菌群（如芽孢

菌属、梭菌属和乳酸杆菌属）代谢转化为雌马酚等

活性物质[43]。在大豆异黄酮所含成分中，染料木素

的显著抗菌作用主要是抑制细菌拓扑异构酶，导致

DNA 复制受阻，从而有效清除有害细菌[44]。基于对

肠道关键细菌数量、比例的调节表明，大豆异黄酮

有助于维持人体肠道内的微生物平衡。研究表明，

大豆异黄酮可增强肠道屏障功能。肠道屏障功能受

损常常与细菌感染、肝脏炎症和自动免疫失调等密

切相关[45]。一些致病菌侵入机体后，其分泌的脂多

糖与宿主细胞表面的 Toll 样受体 4（TLR4）结合，

通过激活 Toll 样受体 4/髓样分化因子 88/白细胞介

素-1 受体相关激酶（TLR4/MyD88/IRAK）信号通路

和 NF-κB 信号转导通路导致 IL-1、IL-8 等多种炎性

因子大量释放。大量炎症因子破坏肠道上皮结构导

致肠道屏障功能受损。 

6  结语 

大豆异黄酮作为一种天然植物雌激素，可调控

PI3K/Akt、mTOR 和 NF-κB 等多条信号通路，在改

善多囊卵巢综合征胰岛素抵抗、调节脂代谢、抗炎

抗氧化、恢复肠道菌群稳态等方面展现出多靶点作

用潜力，为临床应用奠定了理论依据。然而，现有

的大豆异黄酮研究仍以动物和体外实验为主，临床

人群的高质量随机对照试验仍相对有限；其次，大

豆异黄酮的最佳剂量、用药时机、长期安全性尚待

明确；此外，大豆异黄酮与其他治疗手段（如药物、

生活方式干预）的协同效应和机制交叉网络仍有待

深入解析。未来应重点开展大规模临床研究验证其

疗效，探索个体化应用方案，并加强其与药物、生

活方式等联合治疗的机制研究。结合多组学技术，

系统揭示其网络调控机制，有望为多囊卵巢综合征

的临床精准干预开辟新路径。 
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