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小檗碱防治多囊卵巢综合征的药理作用研究进展 

李才茂 1，王秋爽 1，刘红娟 2，石志娜 3  

1. 邢台市中心医院 药剂科，河北 邢台  054000 

2. 石家庄市中医院 药剂科，河北 石家庄  050000 

3. 邢台市中心医院 静配中心，河北 邢台  054000 

摘  要：多囊卵巢综合征是育龄女性常见的内分泌和代谢异常疾病，病理机制复杂，治疗难度较大。小檗碱可通过减轻胰岛

素抵抗、减轻炎症反应、减轻氧化应激损伤、抑制颗粒细胞死亡、调节肠道菌群、调节糖脂代谢、调节性激素分泌、改善卵

丘扩展、抑制血管过度生成、抑制子宫异常增生发挥治疗多囊卵巢综合征的作用。总结了小檗碱防治多囊卵巢综合征的药理

作用研究进展，为小檗碱的临床运用提供依据。 
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Abstract: Polycystic ovary syndrome is a common endocrine and metabolic disorder among women of reproductive age, characterized 

by complex pathological mechanisms and significant treatment challenges. Berberine can exert therapeutic effects on polycystic ovary 

syndrome by alleviating insulin resistance, reducing inflammation, mitigating oxidative stress damage, inhibiting granulosa cell death, 

modulating intestinal microbiota, regulating glucose and lipid metabolism, controlling sex hormone secretion, improving cumulus 

expansion, suppressing excessive angiogenesis, and inhibiting abnormal uterine hyperplasia. This article summarizes the 

pharmacological research progress on pharmacological effects of berberine in prevention and treatment of polycystic ovary syndrome, 

providing a basis for its clinical application. 
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多囊卵巢综合征是育龄女性常见的内分泌和

代谢异常疾病，病理机制比较复杂，涉及下丘脑–

垂体–卵巢轴功能紊乱、胰岛素抵抗、高胰岛素血

症、雄激素过度分泌、慢性低度炎症、氧化应激等

多因素相互作用，目前研究主要集中在生殖内分泌

异常机制、代谢综合征风险以及与心血管、糖尿病

等慢性疾病的相关性，但发病机制尚未完全阐明[1]。
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临床常用治疗药物包括口服避孕药、二甲双胍、抗

雄激素药物和促排卵药物，虽能改善部分症状，但

疗效有限，且长期使用的安全性存在顾虑，治疗难

度较大[2]。小檗碱是一种天然异喹啉类生物碱，主

要存在于黄连、黄柏、黄芩中，现代药理研究表明，

其具有广泛的生物学效应，包括调节糖脂代谢、改

善胰岛素抵抗、抗炎、抗氧化、抗菌、免疫调控以
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及心血管、神经保护作用，其机制涉及 AMP 活化

蛋白激酶（AMPK）信号通路激活、炎症因子下调、

氧化应激减轻、肠道菌群重塑等，临床可用于 2 型

糖尿病、高脂血症、代谢综合征、动脉粥样硬化、

心血管疾病、肠道感染等多种疾病的治疗[3]。既往

研究多从糖脂代谢调控、抗炎反应、抗氧化应激、

雄激素水平改善方面阐述了小檗碱在多囊卵巢综

合征防治中的主要药理作用机制，近年来，随着对

小檗碱作用机制的不断深入探索，其作用靶点和生

物效应被进一步扩展，如小檗碱通过调节肠道菌群

稳态影响宿主代谢环境、通过调控性激素分泌改善

卵巢微环境，以及可能参与血管生成相关信号通路

的调节，均为其治疗多囊卵巢综合征提供了新的机

制依据[4]。小檗碱可通过减轻胰岛素抵抗、减轻炎

症反应、减轻氧化应激损伤、抑制颗粒细胞死亡、

调节肠道菌群、调节糖脂代谢、调节性激素分泌、

改善卵丘扩展、抑制血管过度生成、抑制子宫异常

增生发挥治疗多囊卵巢综合征的作用。本文总结了

小檗碱防治多囊卵巢综合征的药理作用研究进展，

为小檗碱的临床运用提供依据。 

1  减轻胰岛素抵抗 

1.1  激活 AMPK 信号通路 

多囊卵巢综合征中，AMPK 信号通路活性下

降，削弱葡萄糖摄取和脂质代谢调控，加重胰岛素

抵抗和代谢异常[5]。张多加等[6]使用 170 mg/kg 小檗

碱 ig 干预多囊卵巢综合征大鼠 31 d 的研究中，小

檗碱可通过激活 AMPK 信号通路抑制哺乳动物雷

帕霉素靶蛋白（mTOR）活性，进而调控下游磷脂酰

肌醇 3 激酶/蛋白激酶 B（PI3K/Akt）信号通路，减

少糖原合成酶激酶-3β（GSK-3β）表达，促进葡萄糖

转运蛋白 4（GLUT4）转运，改善卵巢局部胰岛素

信号转导障碍。 

1.2  激活 PI3K/Akt 信号通路 

在多囊卵巢综合征中，PI3K/Akt 信号转导障碍

削弱胰岛素敏感性和葡萄糖代谢效率，从而加剧胰

岛素抵抗[7]。Zhang 等[8]使用 100、200、400 mg/kg

小檗碱 ig 干预来曲唑诱导的多囊卵巢综合征大鼠

28 d，小檗碱可激活 PI3K/Akt 通路，促进 GLUT4

表达和转位，减轻胰岛素抵抗，减轻大鼠卵巢苍白、

包膜增厚、囊状卵泡增多等病理改变。Yu 等[9]使用

95、190 mg/kg 小檗碱 ig 干预来曲唑联合高脂饮食

诱导多囊卵巢综合征大鼠 7 d 的研究中，小檗碱可

通过激活 PI3K/Akt 信号通路显著降低空腹血糖

（FPG）、空腹胰岛素（FINS）和胰岛素抵抗指数

（HOMA-IR），改善多囊卵巢综合征大鼠的胰岛素抵

抗，抑制颗粒细胞凋亡。刘金华等[10]使用 1.5 g/kg

小檗碱 ig 干预脱氢表雄酮诱导的多囊卵巢综合征

大鼠 2 周的研究中，小檗碱可激活 PI3K/Akt 信号通

路，增强胰岛素信号转导，减轻胰岛素抵抗，促进

糖原合成和葡萄糖摄取。Li 等[11]使用 40.5、82.0、

162.0 mg/kg 小檗碱 ig 干预高脂饮食联合脱氢表雄

酮诱导的多囊卵巢综合征–胰岛素抵抗大鼠28 d的

研究中，小檗碱可激活 PI3K/Akt 信号通路，降低

FINS、FPG 水平，改善口服葡萄糖耐量试验（OGTT）

曲线和 HOMA-IR 指数，改善胰岛素敏感性。 

1.3  上调 PI3K/Akt/GSK-3β 信号通路 

在多囊卵巢综合征中，PI3K/Akt 通路信号传导

受损，Akt 活性下降，GSK-3β 持续活化，导致糖原

合成障碍和葡萄糖利用减少，从而削弱胰岛素的代

谢效应，促进胰岛素抵抗和代谢异常的发展[12]。Gao

等[13]使用 10、20、40 mg/kg 小檗碱 ig 干预脱氢表

雄酮构建的多囊卵巢综合征小鼠 28 d 的研究中，小

檗碱可上调 PI3K/Akt/GSK-3β 通路中关键蛋白

（PI3K 85、Akt2、p-GSK-3β Tyr216）的表达，抑制

p-GSK-3β Ser9 的活性，改善卵巢局部胰岛素抵抗

和糖代谢异常。王萌影等[14]使用 67.5、135.0、270.0 

mg/kg 小檗碱 ig 干预硫酸普拉睾酮钠建立的多囊卵

巢综合征大鼠 28 d 的研究中，小檗碱可调控卵巢局

部 PI3K/Akt/GSK-3β 信号通路关键蛋白表达，显著

降低大鼠葡萄糖曲线下面积（AUC）、FINS 和

HOMA-IR，改善胰岛素抵抗。 

1.4  调控胰岛素信号通路 

多囊卵巢综合征患者胰岛素信号通路受损，导

致 GLUT4 转运蛋白表达和膜定位减少，葡萄糖摄

取受限，机体通过胰岛素过度分泌进行代偿，但长

期高胰岛素状态进一步削弱信号转导效率，加重胰

岛素抵抗和代谢紊乱[15]。Zhao 等[16]使用 1.5 μmol/L

小檗碱干预猪卵巢中分离卵泡膜细胞 72 h 的研究

中，小檗碱可调控胰岛素信号通路，上调 GLUT4 的

表达，下调过氧化物酶体增殖物激活受体 γ（PPARγ）

的表达和抑制 CYP17 表达，逆转胰岛素抵抗，并降

低睾酮水平。尹天晓等[17]使用 300 mg/kg 小檗碱 ig

干预 Poretsky 法构建大鼠 28 d 的研究中，小檗碱可

通过上调子宫内膜过氧化物酶体增殖物激活受体 α

（PPARα）和 PPARγ 的表达，显著改善多囊卵巢综

合征大鼠的胰岛素抵抗、糖代谢异常和性激素水
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平，恢复动情周期，改善卵巢和子宫病理结构，且

其疗效优于罗格列酮。刘素等[18]使用 190 mg/kg 小

檗碱 ig 干预人绒毛膜促性腺激素和胰岛素诱导的

多囊卵巢综合征大鼠 20 d 的研究中，小檗碱可抑制

胰岛素过度分泌，减少脂肪合成，改善糖代谢，降

低空腹血糖水平，提高胰岛素敏感指数，改善卵巢

功能。 

2  减轻炎症反应 

2.1  抑制 Toll 样受体 4/核因子-κB（TLR4/NF-κB）

信号通路 

多囊卵巢综合征中，TLR4/NF-κB 信号通路异

常激活，可诱导促炎因子过度释放，造成慢性低度

炎症微环境，加重卵巢功能障碍和胰岛素抵抗[19]。

Shen 等[20]使用 150 mg/kg 小檗碱 ig 干预脱氢表雄

酮建立的多囊卵巢综合征大鼠 6 周的研究中，小檗

碱能够下调 TLR4/LYN、PI3K/Akt、NF-κB 信号轴

活化，减少肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、白细胞介素

（IL）-1、IL-6 等炎性因子的释放，减轻炎症反应和

卵巢颗粒细胞凋亡。杨菡等[21]使用 200 mg/kg 小檗

碱 ig 干预脱氢表雄酮诱导的多囊卵巢综合征大鼠

21 d，结果小檗碱可通过抑制 TLR4/NF-κB 通路减

少炎症因子（IL-6、TNF-α）释放，减轻卵巢炎症反

应，改善卵巢功能和形态。 

2.2  抑制 MAPK 信号通路 

多囊卵巢综合征患者中，MAPK 通路活化异

常，增强炎症相关基因表达和炎性介质释放，维持

慢性低度炎症环境，并进一步损害卵巢功能和胰岛

素敏感性[22]。赵粉琴等[23]使用 0.216 g/kg 小檗碱 ig

干预来曲唑建立的多囊卵巢综合征大鼠 28 d，小檗

碱可抑制卵巢组织 p38-MAPK 和 NF-κB 信号通路，

降低脂多糖水平，减轻局部炎症反应，进一步促进

卵泡正常发育。He 等[24]使用 200 mg/kg 小檗碱 ig

干预脱氢表雄酮诱导的多囊卵巢综合征小鼠 7 d，

小檗碱可抑制 NF-κB 和 c-Jun 氨基端激酶信号通路

的活化，下调透明质酸合成酶 2 表达，减少透明质

酸的合成和积累，进而降低单核细胞趋化蛋白-1

（MCP-1）、IL-1β、IL-6 等炎症因子水平，减轻多囊

卵巢综合征相关的卵巢炎症和功能障碍。刘学思[25]

使用 100、200、400 mg/kg 小檗碱干预丙酸睾酮诱

导多囊卵巢综合征小鼠 6 周的研究中，小檗碱可通

过调节 AMPK、沉默信息调节因子 1（SIRT1）和

NF-κB介导的炎症反应信号通路改善小鼠的动情周

期紊乱，提高单位有腔卵泡数、黄体数。 

3  减轻氧化应激损伤 

在多囊卵巢综合征中，过量活性氧（ROS）产

生和抗氧化酶活性下降导致卵巢颗粒细胞和卵母

细胞损伤，同时激活炎症因子水平，并干扰胰岛素

信号通路，促使卵巢功能障碍、雄激素过多和胰岛

素抵抗，推动其病理进程和代谢异常[26]。Safdarpour

等[27]使用 25、50、100 mg/kg 小檗碱 ig 干预来曲唑

诱导多囊卵巢综合征大鼠 28 d，结果小檗碱可通过

增强抗氧化酶活性上调超氧化物歧化酶（SOD）、谷

胱甘肽过氧化物酶（GPx）、过氧化氢酶（CAT）活

性，抑制脂质过氧化，降低 MDA 水平，缓解卵巢

氧化应激损伤。Li 等[28]使用 12.5、25、50 μmol/L 小

檗碱干预 KGN 细胞系 24 h，小檗碱可通过泛素–

蛋白酶体途径促进 SIRT3 降解，激活 AMPK/ 

FOXO3a 通路，上调抗氧化基因 SOD2 和 CAT 的表

达，促进 PINK1 和 Parkin（线粒体自噬的关键调控

因子）的表达以改善线粒体能量代谢和氧化应激状

态，促进葡萄糖摄取。Wang 等[29]使用 4～12 μmol/L

小檗碱干预脱氢表雄酮处理的 KGN 细胞 24 h，小

檗碱可通过调控 circ_0097636/miR-186-5p/SIRT3 轴

上调 circ_0097636 和 SIRT3、下调 miR-186-5p，增

强线粒体抗氧化能力，抑制铁死亡，减轻细胞损伤。 

4  抑制颗粒细胞死亡 

在多囊卵巢综合征中，卵巢颗粒细胞凋亡增加

或功能受损导致卵泡发育受阻、雌激素合成下降和

雄激素水平升高，从而加重卵巢功能障碍，推动病

理进程[30]。Jin 等[31]使用 150 mg/kg 小檗碱 ig 干预

脱氢表雄酮构建的多囊卵巢综合征大鼠 30 d，结果

小檗碱可通过激活 AMPK/Akt/mTOR 通路降低自

噬相关蛋白 Beclin1 和 LC3Ⅱ/LC3Ⅰ表达，抑制颗粒

细胞自噬，改善多囊卵巢综合征的卵泡发育异常、

激素紊乱、胰岛素抵抗、氧化应激和脂代谢紊乱。

马瑶等[32]使用 200 mg/kg 小檗碱 ig 干预脱氢表雄酮

构建的多囊卵巢综合征大鼠 21 d，结果小檗碱可抑

制 Pak3/ERK 信号通路的活化，降低雄激素合成，

减少颗粒细胞凋亡，改善大鼠的排卵功能障碍，促

进卵泡发育和黄体形成。 

5  调节肠道菌群 

多囊卵巢综合征患者肠道菌群失衡可影响短

链脂肪酸和内毒素水平，激活炎症通路，并干扰激

素代谢和胰岛素信号，进而加重卵巢功能障碍、雄

激素过多和胰岛素抵抗 [33]。Shen 等 [34]使用 150 

mg/kg 小檗碱 ig 干预脱氢表雄酮和高脂饮食诱导的
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多囊卵巢综合征–胰岛素抵抗大鼠 6 周，结果小檗

碱可调节肠道菌群，降低 Firmicutes/Bacteroidetes 比

值，上调谷氨酰胺的水平，改善肠道屏障功能，以

降低大鼠体质量、FPG、FINS 和 HOMA-IR 指数。

杨宇琦等[35]使用 100 mg/kg 小檗碱 ig 干预来曲唑建

立的多囊卵巢综合征大鼠 14 d，结果小檗碱可通过

调节肠道菌群组成增加有益菌（如乳酸菌属），减少

有害菌，上调 Claudin-1、Occludin 的表达以增强结

肠屏障功能，改善卵巢病理结构。信鸽等[36]使用 200 

mg/kg 小檗碱 ig 干预高脂饲料＋脱氢表雄酮构建的

多囊卵巢综合征小鼠 5 周，结果小檗碱可通过重塑

肠道菌群结构（如增加益生菌、减少致病菌）调节

下丘脑–垂体–卵巢轴功能，抑制 O 抗原通路减少

脂多糖生成，缓解低度炎症和胰岛素抵抗，缓解多

囊卵巢综合征相关的代谢异常、炎症和氧化应激。

李改玲[37]使用 150 mg/kg 小檗碱 ig 干预多囊卵巢综

合征大鼠 2 周，结果小檗碱可重塑肠道菌群结构（增

加有益菌、减少有害菌）、增加短链脂肪酸（乙酸和丙

酸）、上调紧密连接蛋白表达，改善肠道屏障功能。 

6  调节糖脂代谢 

在多囊卵巢综合征中，葡萄糖摄取和利用受

阻，脂肪酸氧化受限，伴随血清甘油三酯、胆固醇

和游离脂肪酸水平升高，导致胰岛素抵抗加重和内

源性雄激素生成增加，同时脂质堆积和能量代谢异

常可促发慢性低度炎症，进一步损害卵巢功能和卵

泡发育，推动多囊卵巢综合征的病理和代谢异常发

展[38]。王娜梅[39]使用 300 mg/kg 小檗碱 ig 干预脱氢

表雄酮建立的多囊卵巢综合征大鼠 28 d，结果小檗

碱可通过改善糖脂代谢，降低血糖、胆固醇、脂肪

湿质量和脂体比的水平减轻脂肪积累，缓解多囊卵

巢综合征大鼠的代谢和生殖异常。马玲等 [40]使用

190 mg/kg 小檗碱 ig 干预人绒毛膜促性腺激素和胰

岛素诱导的多囊卵巢综合征大鼠 21 d，结果小檗碱

可调节脂肪因子水平，降低瘦素，升高脂联素，促

进外周组织葡萄糖利用，增强肝细胞胰岛素受体表

达，改善大鼠糖脂代谢。史成良等[41]使用 100 mg/kg

小檗碱 ig 干预 D-半乳糖构建的多囊卵巢综合征小

鼠 21 d，结果小檗碱可调节脂代谢，降低脂滴，恢

复细胞器结构，促进卵泡膜细胞凋亡，恢复小鼠动

情周期，其作用优于二甲双胍。 

7  调节性激素分泌 

7.1  调节下丘脑–垂体–性腺轴 

在多囊卵巢综合征中，下丘脑–垂体–性腺轴

功能失衡表现为促性腺激素释放异常，导致黄体生

成素（LH）水平升高、促卵泡激素（FSH）相对降

低，促进卵巢雄激素过多、卵泡发育障碍和月经周

期紊乱，从而加重了卵巢功能障碍和病理进程[42]。

Safdarpour 等[43]使用 25、50、100 mg/kg 小檗碱 ig

干预来曲唑诱导多囊卵巢综合征大鼠 28 d，结果小

檗碱可通过调节下丘脑–垂体–性腺轴（HPG 轴）

恢复 FSH/LH 比例，促进正常卵泡发育，改善内分

泌紊乱特征。姚琳琳等[44]使用 200 mg/kg 小檗碱 ig

干预脱氢表雄酮构建多囊卵巢综合征大鼠 21 d，结

果小檗碱可下调下丘脑–垂体–卵巢轴相关信号

通路，显著降低血清中 LH、FSH、睾酮、瘦素和胰

岛素水平，下调胰岛素样生长因子 1（IGF-I）、瘦素、

胰岛素样生长因子 1 受体和胰岛素受体的 mRNA

表达，降低体质量和卵巢质量，增加子宫质量、成

熟卵泡数和黄体数。 

7.2  抑制 StAR 表达 

在多囊卵巢综合征中，卵巢 StAR 蛋白表达升

高可增强胆固醇向类固醇激素的转运，促进雄激素

合成过度，导致卵泡发育受阻、卵巢功能障碍和激

素失衡，从而推动多囊卵巢综合征病理进程[45]。郑

慧颖等[46]使用 81 mg/kg 小檗碱 ig 干预来曲唑诱导

的多囊卵巢综合征大鼠 3 周，结果小檗碱可通过抑

制 StAR 表达减少胆固醇向雄激素的转化，降低睾

酮水平，减轻大鼠卵巢多囊样变、高雄激素血症和

胰岛素抵抗。何淑霞等[47]使用 81 mg/kg 小檗碱 ig

干预来曲唑诱导多囊卵巢综合征伴胰岛素抵抗大

鼠 3 周，结果小檗碱可下调 p-IRS-1 Ser307 和 p-

StAR 蛋白表达，改善胰岛素信号转导和抑制雄激素

过度合成，降低 FPG、FINS 水平和 HOMA-IR 指

数，促使大鼠囊状卵泡减少、黄体数目增加、颗粒

细胞排列更紧凑。冯靓等[48]研究发现，80 mg/kg 小

檗碱可通过下调 StAR 蛋白表达抑制胆固醇向雄激

素的转化，缓解高雄激素血症，显著降低多囊卵巢

综合征大鼠睾酮的水平。 

7.3  降低雄激素水平 

多囊卵巢综合征患者中雄激素水平升高可破

坏卵巢微环境，抑制卵泡选择性发育，并加重胰岛

素抵抗和脂代谢紊乱，从而推动卵巢功能障碍和病

理进程[49]。Usulkar 等[50]使用 200 mg/kg 小檗碱纳

米醇质体干预米非司酮诱导的多囊卵巢综合征大

鼠 24 h 的研究中，小檗碱能够降低睾酮，提高雌激

素/孕激素，调节激素水平，显著降低体质量、卵巢
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和内脏脂肪质量，恢复血糖和血脂指标。Guo 等[51]

使用 0.1 g/kg 小檗碱 ig 干预来曲唑诱导的多囊卵巢

综合征大鼠 21 d 的研究中，小檗碱可调节激素水

平，降低睾酮水平，改善卵巢形态，恢复动情周期，

有效缓解多囊卵巢综合征症状。张跃辉等 [52]使用

125 mg/kg 小檗碱 ig 干预胰岛素和人绒毛膜促性腺

激素构建痰湿型多囊卵巢综合征大鼠 3 周的研究

中，小檗碱可调控 CYP17a1、CYP19a1 基因表达，

抑制卵巢中雄激素合成酶 CYP17a1，促进雌激素合

成酶 CYP19a1，降低 LH、T 水平，恢复 LH/FSH 比

值，减轻大鼠生殖功能障碍。Lu 等[53]使用 0.25、

0.50、1.00 g/kg 小檗碱 ig 干预脱氢表雄酮建立多囊

卵巢综合征小鼠 14 d 的研究中，小檗碱可调节性激

素水平（特别是降低 T、LH），抑制炎症因子（IL-

6、TNF-α）水平，以剂量相关改善小鼠的代谢和生

殖功能，提高卵泡数量和黄体数量。 

8  改善卵丘扩展 

在多囊卵巢综合征中，卵丘细胞中脂肪量和肥

胖相关基因（FTO）高表达可促进脂质代谢异常，

透明质酸合成酶 2 上调增强透明带基质生成，两者

共同促进卵丘扩展、雄激素过多和卵泡发育受阻，

从而加重卵巢功能障碍和病理进程[54]。夏晴等[55]使

用 200、400 mg/kg 小檗碱 ig 干预脱氢表雄酮构建

多囊卵巢综合征小鼠 28 d 的研究中，小檗碱可下调

FTO 表达，促进透明质酸合成酶 2 表达，改善卵丘

扩展，恢复小鼠的动情周期。 

9  抑制血管过度生成 

多囊卵巢综合征患者卵巢血管内皮生长因子

（VEGF）过表达导致血管异常增生，改变卵巢微环

境，促进雄激素升高和卵泡发育受阻，加剧卵巢功

能障碍[56]。冯靓等[48]使用 80 mg/kg 小檗碱 ig 干预

脱氢表雄酮构建多囊卵巢综合征大鼠 22 d 的研究

中，小檗碱可抑制 VEGF 介导的过度血管生成，降

低卵巢微血管密度，恢复卵泡正常发育周期。 

10  抑制子宫异常增生 

在多囊卵巢综合征中，长期雄激素过多和雌激

素相对优势可导致子宫内膜增生异常，影响月经规

律，并增加代谢和生殖风险，反映内分泌失衡和病

理进程加重[57]。李慕白等[58]使用 170 mg/kg 小檗碱

ig干预胰岛素联合人绒毛膜促性腺激素建立多囊卵

巢综合征伴胰岛素抵抗大鼠 31 d 的研究中，小檗碱

可通过激活 AMPK/mTOR 通路抑制 mTOR 介导的

细胞增殖，逆转子宫异常增生，减轻腔上皮细胞高

度增加、假复层结构出现、胞质空泡化等子宫形态

学变化。刘逸超等[59]使用 200 mg/kg 小檗碱 ig 干预

Poretsky 法构建大鼠 28 d 的研究中，小檗碱可通过

调控 PI3K/Akt、Ras/MAPK 通路改善胰岛素抵抗，

抑制雌激素受体 ERα 表达、降低雄激素水平，从而

减少子宫内膜的异常增殖和癌变风险。 

11  结语 

小檗碱可通过减轻胰岛素抵抗、减轻炎症反

应、减轻氧化应激损伤、抑制颗粒细胞死亡、调节

肠道菌群、调节糖脂代谢、调节性激素分泌、改善

卵丘扩展、抑制血管过度生成、抑制子宫异常增生

多途径发挥治疗多囊卵巢综合征的作用。目前小檗

碱用于多囊卵巢综合征的研究以动物和细胞研究

为主，相关模型未能完全模拟人类多囊卵巢综合征

的复杂病因（如遗传因素、环境交互），缺乏大规模、

多中心的人体随机对照试验。研究缺乏长期随访数

据，无法评估其持久性或潜在不良反应，也未涉及

安全性评估。小檗碱的剂量、剂型和治疗时长在各

研究中不一致，缺乏优化和标准化方案。小檗碱口

服生物利用度低（＜1%），表现为肠道吸收差和首

过效应，影响了其疗效的稳定性和可预测性。小檗

碱难以维持有效血药浓度，导致剂量需求高，可能

增加不良反应风险。为克服上述不足，未来研究应

聚焦于以下方向：利用纳米技术（如纳米颗粒、脂

质体）改善小檗碱的递送效率和靶向性，结合吸收

增强剂（如胆汁酸、表面活性剂）或前药设计，以

提高口服生物利用度。应用基因组学、蛋白质组学

和代谢组学技术系统解析小檗碱的作用网络。开展

大规模、多中心随机对照试验，评估小檗碱单药或

联合治疗（如与二甲双胍、避孕药）在多囊卵巢综

合征患者中的疗效和安全性。建立小檗碱制剂的质

量标准（如质量分数、稳定性），推动国际化规范。

多学科合作（如药学、内分泌学、微生物学）将加

速小檗碱的转化应用，为多囊卵巢综合征患者提供

安全有效的治疗选择。 
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