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生精种玉汤治疗少精弱精性不育的疗效及对精液中

Ｃａｓｐａｓｅ３和 Ｃａｓｐａｓｅ８的影响
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摘要　目的：探讨生精种玉汤治疗少精弱精性不育的疗效及对精液中 Ｃａｓｐａｓｅ３和 Ｃａｓｐａｓｅ８的影响，为其临床诊治提供
参考。方法：选取２０１５年６月至２０１８年６月惠州市中心人民医院收治的少精弱精性不育患者９６例作为研究对象，按照
随机数字表法分为对照组和观察组，每组４８例。对照组患者给予五子衍宗丸治疗，观察组患者给予生精种玉汤治疗，比
较２组患者治疗前后精液各参数以及精液中、精子中Ｃａｓｐａｓｅ３和Ｃａｓｐａｓｅ８水平变化。结果：与治疗前比较，２组患者精
子密度、精子成活率、ａ级精子活力以及ａ＋ｂ级精子活力等精液各参数均明显升高，精液中Ｃａｓｐａｓｅ３、Ｃａｓｐａｓｅ８水平和精
子中Ｃａｓｐａｓｅ３和Ｃａｓｐａｓｅ８水平明显降低（均Ｐ＜００５），且观察组上述指标改善更为显著（Ｐ＜００５）。观察组患者治疗
有效率为９５８３％，明显高于对照组的８３３３％，２组比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论：生精种玉汤治疗少精弱精
性不育患者，可以明显降低精液中Ｃａｓｐａｓｅ３和 Ｃａｓｐａｓｅ８水平，增强精子活力，标本兼治，效果更加显著，值得临床推广
使用。
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　　近年来，随着我国社会的发展，环境污染加重以
及人们生活节奏的不断加快，尤其是日常食品中类

雌激素作用的化合物含量的增加，男子精子的数量

呈现逐年降低的趋势［１］。研究显示，经统计世界范

围内男子的精子数量降低有５０％左右，不育症发病
率也上升至１６％左右，对社会安定以及家庭和睦产
生重要的影响［２］。在男性不育症中，少精弱精者占

有不低于６０％的比例。目前现代医学主要通过辅
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助生殖技术、手术、抗炎、抗激素以及激素等方面着

手治疗，但是最终疗效欠佳［３］。中医药治疗男性不

育症由来已久，具有相对较为丰富的经验多采用五

子衍宗丸中成药进行治疗，几乎无不良反应，疗效独

特［４］。张小庆等［３］研究显示，五子衍宗丸联合治疗

少精弱精性不育患者可以明显改善其精液治疗指

标。生精种玉汤是著名中医韩延华教授研制的临床

经验方，对于少精弱精性不育具有较好的疗效［５］。

故本文探讨生精种玉汤治疗精弱精性不育的疗效及

对精液中Ｃａｓｐａｓｅ３和 Ｃａｓｐａｓｅ８的影响，为其临床
诊治提供参考。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１５年６月至２０１８年６月
惠州市中心人民医院治疗的少精弱精性不育患者

９６例作为研究对象，按照随机数字表法分为对照组
和观察组，每组４８例。２组患者年龄、病程以及少
精弱精分型等一般资料差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），具有可比性。见表１。所有患者中医证型均
为肾虚精亏证。

１２　诊断标准
１２１　西医诊断标准　参考 ＷＨＯ第４版《人类精
液及精子子宫颈黏液相互作用实验室检验手册》中
关于弱精、少精症的诊断标准［６］，具体如下：１）少精
子症、弱精症：精子成活率 ＜６０％／ｈ，精子活动力 ａ
级＜２５％／ｈ或者 ａ＋ｂ级 ＜５０％／ｈ为弱精症；精子
数＜２×１０７／ｍＬ为少精症。２）弱精症病情程度以及
精子活动力分级：０度不活动为 ｄ；Ｉ度原地摆动为
ｃ；Ⅱ度慢速直线运动为 ｂ；Ⅲ度以上为快速直线运
动为ａ。ａ＜１０％／ｈ或者ａ＋ｂ级＜２０％／ｈ为重度；ａ
级处于１１％～２０％／ｈ或者ａ＋ｂ级处于２１％～４０％／
ｈ为中度；ａ级处于２１％～２４％／ｈ或者 ａ＋ｂ级处于
４１％～４９％／ｈ为轻度。３）少精症病情程度与精子密
度分级：染色体正常，但无精子为Ｆ；精子密度＜１０６／
ｍＬ为Ｅ；精子密度处于１０６～１０７／ｍＬ为 Ｄ；精子密

度处于 １０７～２０×１０６／ｍＬ为 Ｃ级；精子密度处于
２０×１０６～４０×１０６／ｍＬ为Ｂ级；精子密度＜４０×１０６／
ｍＬ为Ａ级。
１２２　中医诊断标准　参考《中药新药临床研究指
导原则》［７］中关于少精弱精性不育的诊断标准，具体

如下：次症：脉沉细弱，舌淡苔薄白，夜尿增多，早泄

遗精，精神疲惫，注意力不集中，脱发齿松，多梦失

眠，记忆力减退，耳鸣头晕，以上症状无记０分，有则
记２分。主症：腰膝酸软，性欲淡漠，不育，以上每项
症状分为无、轻、中、重，分别记为０、２、４、６分。必须
具备上述主症，外加上述至少 １个次症即可诊断。
肾虚精亏证证候表现：脉无力或细弱，舌淡苔薄，腰

膝酸软，阴囊潮湿，耳鸣头晕。

１３　纳入标准　１）符合上述诊断标准者；２）女方检
查正常，未孕，未采取任何避孕措施，性生活正常；３）
患者及家属同意并积极配合本次研究，签署知情协

议书，本研究经本院伦理委员会审核通过（伦理审批

号：２０１５０１０５）。
１４　排除标准　１）逆行排精者；２）无精子症者；３）
服用抗肿瘤、抗癫痫等有碍精子活力以及生精药物

者；４）中重度前列腺炎、附睾炎以及睾丸炎者；５）合
并心、肝、肾、遗传、免疫以及内分泌等疾病者；６）生
殖器官外伤史、手术史，影响生育功能者；７）未按规
定用药或者临床治疗不完整者。

１５　治疗方法　对照组患者口服五子衍宗丸（福州
海王 金 象 中 药 制 药 有 限 公 司，国 药 准 字

Ｚ３５０２０７４９），２次／ｄ，１丸／次。观察组患者口服生精
种玉汤治疗，处方为熟地黄 ２５ｇ、山药 ２０ｇ、黄精
２０ｇ、枸杞子２０ｇ、鳖甲１５ｇ、淫羊藿１５ｇ、杜仲１５ｇ、
续断１５ｇ、白芍１０ｇ、柴胡１０ｇ、炙甘草１０ｇ。每日１
剂，水煎取汁４００ｍＬ，分２次温服。２组均以２个月
为１个疗程，服药期间禁止过度吸烟酗酒，避免与有
毒物质、放射线以及高温等有害环境因素接触以及

相关精神刺激。

表１　２组患者基线资料比较

项目 对照组（ｎ＝４８） 观察组（ｎ＝４８） ｔ／χ２值 Ｐ值

年龄（珋ｘ±ｓ，岁） ２９２３±１３９ ２９５１±１４１ ０９８０ ０１６５
病程（珋ｘ±ｓ，年） ４１２±０３９ ４０５±０４８ ０７８４ ０２１７

精子密度≥４０×１０６／ｍＬ［例（％）］ ７（１５８） ８（１６６７） ００７９ ０７７９
轻度少精症［例（％）］ １７（３５４２） １６（３３３３） ００４６ ０８３０
中度少精症［例（％）］ １６（３３３３） １７（３５４２） ００４６ ０８３０
重度少精症［例（％）］ ８（１６６７） ７（１５８） ００７９ ０７７９

精子活动力正常［例（％）］ ６（１２５０） ５（１０４２） ０１０３ ０７４９
轻度弱精症［例（％）］ １６（３３３３） １５（３１２５） ００４８ ０８２７
中度弱精症［例（％）］ １７（３５４２） １８（３７５０） ００４５ ０８３２
重度弱精症［例（％）］ ９（１８７５） １０（２０８３） ００６６ ０７９８
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１６　观察指标　１）精液常规检查：治疗前后对所
有患者进行精液常规检查，禁欲４～５ｄ，手淫取精，
之后置于恒温箱（３７℃）中保存，采用精液全自动分
析系统（ＢＴＳＱＰ型；北京倍特双科技发展有限公
司）对精液相关参数进行分析。２）精液中Ｃａｓｐａｓｅ３
和Ｃａｓｐａｓｅ８水平测定：将精液通过离心机（Ｏｒｔｈｏ
ＢｉｏＶｕｅ；强生（上海）医疗器材有限公司）在３７℃，
离心半径１０５ｃｍ，转速３０００ｒ／ｍｉｎ条件下，离心
１５ｍｉｎ；对精浆进行分离，用生理盐水对剩下的精子
进行清洗离心，转速 ３０００ｒ／ｍｉｎ条件下，离心
５ｍｉｎ。将精子、精液分别编号，置于 －４０℃冰箱保
存。采用酶联免疫吸附法对精液中和精子中的

Ｃａｓｐａｓｅ３和 Ｃａｓｐａｓｅ８水平进行测定，试剂盒购于
上海信裕生物科技有限公司，操作方法严格按照说

明书执行。

１７　疗效判定标准　参考《中药新药临床研究指
导原则》［７］和《不育夫妇标准检查与诊断手册》中关

于少精弱精不育症的临床疗效评价标准，具体如

下［８］：１）无效：治疗前后无变化，或者治疗后精子成
活率、活力以及密度≤３０％；２）有效：弱精症成活率
＞３０％，精子活力 ａ或者 ａ＋ｂ提高 ＞３０％，少精
症精子密度提高＞３０％，精子活动力和密度有群级
间改善；３）显效：虽未受孕，但治疗后精子成活

率≥６０％／ｈ，弱精症精子活动力处于正常 （ａ级 ＞
２５％／ｈ或者ａ＋ｂ级≥５０％／ｈ），少精症精子数量
≥２０×１０６／ｍＬ；４）痊愈：精液无异常或治疗期间
配偶怀孕。总有效率＝ （痊愈 ＋显效 ＋有效）／总
数×１００％。
１８　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２００统计软件进行
数据分析，计量资料采用均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，
行ｔ检验，计数资料采用［例（％）］表示，行χ２检验。
以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　２组患者治疗前后精液各参数比较　与治疗
前比较，２组患者精子密度、精子成活率、ａ级精子活
力以及ａ＋ｂ级精子活力等精液各参数均明显升高
（Ｐ＜００５），且观察组患者上述指标升高更为显著
（Ｐ＜００５）。见表２。
２２　２组患者治疗前后精液及精子中 Ｃａｓｐａｓｅ３和
Ｃａｓｐａｓｅ８水平比较　与治疗前比较，２组患者精液
中Ｃａｓｐａｓｅ３和 Ｃａｓｐａｓｅ８水平均明显降低 （Ｐ＜
００５），且观察组患者上述指标降低更为显著
（Ｐ＜００５）。与治疗前比较，２组患者精子中
Ｃａｓｐａｓｅ３和 Ｃａｓｐａｓｅ８水平均明显降低 （Ｐ＜
００５），且观察组患者上述指标降低更为显著
（Ｐ＜００５）。见表３。

表２　２组患者治疗前后精液各参数比较（珋ｘ±ｓ）

组别 精子密度（×１０６／ｍＬ） 精子成活率（％／ｈ） ａ级精子活力（％／ｈ） ａ＋ｂ级精子活力（％／ｈ）

对照组（ｎ＝４８）
　治疗前 １９３８±６２３ ４２１８±１２０５ １５２５±３２６ ３０８７±５１８
　治疗后 ４１０５±８４２ ５５３９±１３０９ ２５３９±４１８ ４１２６±７９６
ｔ／Ｐ对照组内值 １４３３４／＜０００１ ５１４４／＜０００１ １３２５３／＜０００１ ７５８０／＜０００１
观察组（ｎ＝４８）
　治疗前 １９４５±６３１ ４１９８±１１９８ １５１８±３３２ ３１０５±５２３
　治疗后 ５２１９±９０２ ６９７４±１４６５ ３６８７±５２５ ４６８２±６７８
ｔ／Ｐ观察组内值 ２０６０７／＜０００１ １０１６３／＜０００１ ２４１９２／＜０００１ １２７６０／＜０００１
ｔ／Ｐ治疗后组间值 ６２５５／＜０００１ ５０６１／＜０００１ １１８５２／＜０００１ １０３１０／＜０００１

表３　２组患者治疗前后精液及精子中Ｃａｓｐａｓｅ３和Ｃａｓｐａｓｅ８水平比较（珋ｘ±ｓ，ｐｍｏｌ／Ｌ）

组别
精液

Ｃａｓｐａｓｅ３ Ｃａｓｐａｓｅ８
精子

Ｃａｓｐａｓｅ３ Ｃａｓｐａｓｅ８（ｐｍｏｌ／Ｌ）

对照组（ｎ＝４８）
　治疗前 １１２５±２３１ ２２１９±４５２ ７５９±１３６ １６２３±３５６
　治疗后 ９２４±１０６ １８３６±３７４ ６３３±１１５ １２２５±３０２
ｔ／Ｐ对照组内值 ５４７９／＜０００１ ４５２３／＜０００１ ４９０１／＜０００１ ５９０７／＜０００１
观察组（ｎ＝４８）
　治疗前 １１３９±２２６ ２２１５±４６２ ７６２±１４１ １６３１±３４８
　治疗后 ７２１±０８９ １４８５±２６３ ５０２±０８５ ９６９±２１３
ｔ／Ｐ观察组内值 １１９２３／＜０００１ ９５１４／＜０００１ １０９４１／＜０００１ １１２４１／＜０００１
ｔ／Ｐ治疗后组间值 １０１６１／＜０００１ ５３１９／＜０００１ ６３４７／＜０００１ ４７９９／＜０００１
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表４　２组患者临床疗效比较［例（％）］

组别 无效 有效 显效 痊愈 总有效

对照组（ｎ＝４８） ８（１６６７） １４（２９１７） ２４（５０００） ２（４１７） ４０（８３３３）
观察组（ｎ＝４８） ２（４１７） ８（１６６７） ３４（７０８３） ４（８３３） ４６（９５８３）

χ２值 ４０１９
Ｐ值 ００４５

２３　２组患者临床疗效比较　观察组患者治疗有
效率为９５８３％，明显高于对照组的 ８３３３％，２组
比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表４。
３　讨论

中医学对于男性不育症的研究历史悠久，《山

海经》云“幼鸟，食之宜子孙……佩之宜子孙”。中

医学认为，人体肾藏精，主生殖，肾部精气不足会对

人的正常生长发育以及生殖功能产生直接性的影

响［９］。本病治疗时，应在补肾的基础上，加脾胃等

其他脏器的进补。脾胃为人体后天之根本，生化气

血之源头；肾部之精气需要脾胃化生而成的水谷精

微促进形成，故而人体脾胃的好坏间接或者直接性

地对肾之精气产生作用［１０］。陈修园曾云：“人之即

生……，而后肾得以补益”。另外，中医学也有“精

血同源”的理论，血可生精，亦可化血。《张氏医通》

云：“气不耗……归精于肝而化清血”。目前临床上

认为男性不育症的主要病因有生殖系统病变以及精

索静脉曲张等，久积入络，不通则瘀，肝气郁结，气机

不畅，进而诱导男性不育的发生［１１］。故本病的主要

病机为血瘀、肝郁、肾脾亏虚，其中肾虚为本，血瘀、

肝郁为标，临床治疗应以补肾为主，同时兼顾肝脾二

脏的补益［１２］。

凋亡是机体异常细胞清除异己组织器官正常发

育维持所必须的一种细胞程序性死亡，在人体睾丸

组织中凋亡对于睾丸成熟以及精子分化具有重要作

用［１３］。其中 Ｃａｓｐａｓｅ在凋亡机制中起着重要的作
用，主要通过线粒体途径和膜死亡受体途径介导细

胞凋亡，而Ｃａｓｐａｓｅ３和 Ｃａｓｐａｓｅ８是其中最重要的２
个启动因子［１４］。精浆中分离出来的Ｃａｓｐａｓｅ可对射
精前精子凋亡情况进行直接性反映；而从精子中分

离出来的 Ｃａｓｐａｓｅ可以对射精后精子凋亡情况进行
反映，也有可能是附睾或者睾丸中少量发育不全精

子的凋亡反映。而健康人的精子在射精后死亡不是

由于凋亡引起的而是自身坏死［１５］。对照组患者

Ｃａｓｐａｓｅ３和 Ｃａｓｐａｓｅ８得到一定程度的改善，可能
是由于五子衍宗丸中的五味子、覆盆子可固肾涩精，

菟丝子、枸杞子可益精补肾，诸药配合起补髓填精滋

肾的功效，改善肾功能，增强附睾以及睾丸功能，降

低精液中Ｃａｓｐａｓｅ３和 Ｃａｓｐａｓｅ８水平，提高精子质
量［１６］。中医学认为，肾精亏虚是引起男子不育主要

原因，生精种玉汤方中熟地黄为君药，起填髓益精、

滋阴补血之效，现代药理学研究显示，熟地黄可通过

作用于机体骨髓造血系统，起补血滋阴之效。川续

断、杜仲、淫羊藿可温补肾阳，阴阳互济，鼓舞肾气，

生化无穷；鳖甲潜阳滋阴，以补阴药配伍，阴阳互补；

黄精、山药可健脾养阴益气，以旺后天滋补先天之

功，生精之源不竭；枸杞子可养精补肾，上述诸药均

为臣药。现代药理学研究显示，枸杞子对脂质代谢

或抗脂肪肝的作用，淫羊藿可通过促进机体精液分

泌，刺激神经，间接性的兴奋性欲，黄精可升高肝脏

超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）活性，降低心肌脂褐质，有研
究［１２］显示，弱精性不育与机体内 ＳＯＤ水平降低有
关。白芍可柔肝养血敛阴，与柴胡合用共起敛阴阳

达肝气之功，有助于全身血行，通瘀滞，进而促使精

子活动有力，为佐药。甘草调和诸药，健脾胃，中和

方中佐使药［１７］。各药合用共奏填精补肾之效，补益

肾阴肾阳，充盈肾气，旺盛生精，降低精液中Ｃａｓｐａｓｅ
３和Ｃａｓｐａｓｅ８水平，促进精子活动更加有力，增强
疗效。

综上所述，生精种玉汤治疗少精弱精性不育患

者，可以明显降低精液中 Ｃａｓｐａｓｅ３和 Ｃａｓｐａｓｅ８水
平，增强精子活力，标本兼治，效果更加显著，值得临

床推广使用。
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表明天麻钩藤饮联合丁苯酞可显著降低 ＡＣＩ患者
ＭＤＡ、ｏｘＬＤＬ等脂质过氧化物的水平，增加 ＳＯＤ、
ＧＳＨＰＸ等水平，增强机体清除自由基的能力。

综上所述，天麻钩藤饮联合丁苯酞治疗可有效

改善ＡＣＩ患者的临床症状，增强机体清除自由基的
能力，减轻氧化刺激反应，减轻脑缺血损伤，提高临

床治疗有效率，且疗效优于常规治疗。
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