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摘要　目的: 观察二至天癸颗粒对不孕症患者肾气阴两虚证候的疗效 ,评定其对卵细胞质量 ,优质卵、受精卵、优质胚数目及

妊娠率的影响。方法 :治疗组为超促排卵方案加服二至天癸颗粒 ,对照组单用超排。 观察两组治疗前后肾气阴两虚证候改变、

取卵数、优质卵率、受精率、优质胚胎率、妊娠率 ,统计促性腺激素 ( Gn)用药情况 ,并做相关性分析。 结果: 肾气阴两虚证候改

善、优质卵率、受精率、优质胚胎率等方面两组比较差异有显著性 ;治疗组 Gn剂量明显少于对照组 ;肾气阴两虚证候改善程度

与优质卵率呈正相关。 结论: 二至天癸颗粒可明显改善肾气阴两虚证候 ,在不减少卵细胞数目的情况下 ,增加优质卵、优质胚

数目 ,提高临床妊娠率。
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Objective: T o obse rve effec ts of Er zhi Tiangui Granules on the patient o f infe rtility with bo th kidney Qi and Yin deficiency,

and to evalua te its effec t on qua lity o f o ocy tes, the number o f high-quality o vum , fer tilized ovum and high-quality embryo , and

th e clinical pregnancy rate.Methods: Patients o f the tr ea tment g roup were trea ted with promoting ovulation prog ram and oral

administration of Er zhi Tiangui G ranules, and the contr ol gr oup with simple the pr omo ting ovula tion pro g ram. Changes o f

symptoms o f bo th kidney Qi and Yin deficiency , the number of ma ture oocy tes, the high-qua lity ov a, fer tiliza tion ra te, high-

quality embryos ra te, pregnancy rate and do se o f g onadot ropin( Gn) befor e and a fter tr eatment wer e obse rv ed, and th e co rr ela-

tiv e ana ly sis wa s conducted. Results: The t reatment g r oup was significantly superio r to th e contr ol g roup in im provement o f

th e symptoms of bo th kidney Qi and Yin deficiency , high-quality o ocy tes r ate, fe rtility ra te, high-qualit y embryo s rate and clin-

ica l pregnancy r ate, and Gn dose in th e t reatment g roup w as significantly low er than that in the contr ol g r oup. Improvem ent o f

symptoms of both kidney Qi and Yin deficiency w as po sitiv ely co r related w ith high-quality oo cytes ra te. Conclusion: Er zhi

Tiangui Granules can significantly improve symptoms o f bo th kidney Qi and Yin deficiency , incr ea se high-quality oo cytes,

high-quality embryo and the clinical pr egnancy r ate.
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　　近年来 ,现代医学辅助生殖技术 ( ART) ,尤其是

体外受精—胚胎移植 ( IV F-ET)技术有了进一步发展 ,

促排卵方案亦逐步成熟 ,使临床能够获得较多的卵细

胞应用于实验室培养 ,从而获得更多的优质胚胎。但目

前试管婴儿种植率及妊娠率较低。 我们在行 IV F-ET

治疗的同时配以补肾调冲任之二至天癸颗粒 ,可以改

善患者肾气阴两虚症状 ,提高优质卵率、受精率、优质

胚胎率 ,从而获得较高的种植率及较好的妊娠率。

1　临床资料

1. 1　一般资料: 122例患者全部来源于 2002年 1月

～ 2004年 3月在山东中医药大学附属医院生殖与遗

传中心行 IV F治疗并符合标准的病例。按照随机数字

表 ,单盲随机分为治疗组、对照组各 61例。 年龄:治疗

组中 25～ 29岁 20例 , 30～ 34岁 32例 , 35～ 39岁 9

例 ;对照组分别为 18例、 36例、 7例。不孕病程: 治疗组

1～ 2年 20例 , 3～ 4年 25例 , 5～ 6岁 7例 , 7年以上 9

例 ;对照组分别为 18例、 21例、 9例、 13例。 治疗组原

发性不孕 37例 ,继发性不孕 24例 ;对照组分别为 40

例、 21例。两组患者年龄、不孕病程、病史等经统计学

处理 ,差异无显著性 ,具有可比性 ( P> 0. 05)。

1. 2　诊断标准: 中医肾气阴两虚不孕症参考《中华人

民共和国国家标准·中医临床诊疗术语证候部分 (肾

系证类 )》 (国家技术监督局 , 1997年 10月 1日 )及《中

医妇产科学》 [1 ]。 ( 1)经色淡暗或经质稀 ; ( 2)腰骶酸痛 ;

( 3)胫酸膝软或足跟痛 ; ( 4)头晕耳鸣 ; ( 5)精神疲倦 ;
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( 6)性欲减退 ; ( 7)阴中干涩或阴毛、腋毛稀疏脱落 ; ( 8)

两尺脉沉弱。 其中第 ( 7)项必备 , ( 1)至 ( 6)项具备 3项

即可诊断。试管婴儿入选参考《卫生部关于修订人类辅

助生殖技术与人类精子库相关技术规范、基本标准和

伦理原则》 (卫科教发 2003- 176号 )。 ( 1)未避孕未孕

2年以上者 ; ( 2)子宫输卵管造影或腹腔镜检查示双侧

输卵管不通 ; ( 3)子宫内膜异位症经药物治疗 2年以上

仍未能妊娠者。以上 ( 1)项必备 , ( 2)、 ( 3)项具备 1项 ,

即可入选。

1. 3　纳入与排除标准: 符合试管婴儿入选标准 ,符合

中医肾气阴两虚辨证标准 ,生殖内分泌激素在降调后

的“去势”水平 ,男方精液常规正常 ,年龄 25～ 40岁 ,签

署知情同意书者纳入。 排除近 3个月内应用其他激素

类药物者 ;有心血管、肝脏、肾脏严重原发性疾病者 ;合

并有神经、精神疾患无法合作者 ;过敏体质者。

2　治疗及观察方法

2. 1　治疗方法:两组患者均于上个月经周期黄体中期

肌肉注射达菲林 1. 5mg。促排卵周期从月经第 3天开

始每天肌肉注射基因重组卵泡刺激素 ( r-FSH)或 /和

人尿促性腺激素 ( HMG) ,至注射绒毛膜促性腺素

( HCG)日。用药期间 B超连续监测卵泡发育情况 ,根

据患者卵巢的反应情况及时调整药物剂量 ,用药至双

侧卵巢有 3或 4个优势卵泡 (直径 16～ 18mm)时停

药 ,同时当天肌肉注射 HCG10 000U, 36小时后在超

声引导下经阴道行取卵术。 治疗组从月经第 3天始至

HCG日 ,加服二至天癸颗粒 (山东中医药大学附属医

院制剂室提供 ,批号 01-FZ032-03,药物组成:女贞子、

墨旱莲、枸杞子、菟丝子、当归、白芍、生地黄、川芎、制

香附、甘草 ) ,每次 10g ,每日 3次。 对照组为中药空

白组。

2. 2　观察方法: ( 1)月经第 3天与取卵前进行肾气阴

两虚证候评分 ; ( 2) HCG日 B超测定优势卵泡血流阻

力指数 ( RI) ; ( 3)取卵当天记录取卵个数、测定卵细胞

成熟度分级及Ⅲ级卵所占百分率 (优质卵率 ) ; ( 4)取卵

后第 1天评定受精率 ; ( 5)取卵后第 2天测定分裂期胚

胎分级及Ⅰ级胚胎所占百分率 (优质胚胎率 ) ; ( 6)胚胎

移植后 14～ 16天进行尿 HCG定性测定和血 β -HCG

定量测定 (妊娠率 ) ; ( 7)胚胎移植后第 27～ 30天 B超

监测妊娠囊及胎心搏动情况 (临床妊娠率 ) ; ( 8)统计促

性腺激素 ( Gn)用量。

2. 3　统计学方法: 采用 χ
2检验、配对 t检验及直线相

关进行统计分析。

3　治疗结果

3. 1　疗效评定标准:临床证候疗效判定标准参照中华

人民共和国卫生部《中药新药临床研究指导原则》

( 1997) ,通过证候疗效率进行判定。 证候疗效率= (治

疗前证候积分 -治疗后证候积分 ) /治疗前证候积分×

100%。 痊愈: 治疗后各症状消失 ,证候积分值减少≥

95% ;显效:治疗后各症状明显减轻 ,证候积分值减少

≥ 70% ,但 < 95% ;有效:治疗后各症状有所减轻 ,证候

积分值减少≥ 30% ,但 < 70% ;无效: 治疗后各症状无

减轻或加重 ,证候积分值减少 < 30% 。卵细胞评估标准

参照《现代辅助生育技术》 [2 ];胚胎评估标准参照《人类

生殖与生殖工程》 [3 ]。

3. 2　临床疗效:观察两组患者用药前后 (月经第 3天、

HCG日 )临床肾气阴两虚证候改善情况 ,治疗组 61

例 ,痊愈 40例 ,显效 13例 ,有效 6例 ,无效 2例 ,愈显

率 86. 9% ,总有效率 96. 7% ;对照组 61例 ,痊愈 14

例 ,显效 15例 ,有效 20例 ,无效 12例 , 愈显率

47. 5% ,总有效率 80. 3% 。两组愈显率 ( P < 0. 01)、总

有效率 (P < 0. 05)比较差异均有显著性。 两组患者治

疗前后肾气阴两虚证候评分差值差异有显著性 ( P <

0. 01) ,治疗组证候改善明显优于对照组 ,见表 1。

表 1　两组患者治疗前后肾气阴两虚证候

积分差值比较 (分 , x-± s)

组别 例数 治疗前后差值

治疗组 61 11. 30± 5. 13

对照组 61 7. 73± 4. 56

3. 3　 HCG日阴道 B超测定两组患者优势卵泡血流

RI比较:表 2示 ,两组患者优势卵泡血流 RI差异有显

著性 ( P < 0. 01)。 治疗组优势卵泡血流 RI小于对照

组。

表 2　两组患者优势卵泡血流 RI比较 ( x-± s)

组别 例数 RI

治疗组 61 0. 4955± 0. 0393

对照组 61 0. 5233± 0. 0501

3. 4　实验室评定优质卵率、受精率、优质胚胎率 [4, 5]比

较:治疗组共取卵 793枚 ,其中成熟度Ⅲ级卵 598枚

(优质卵率 75. 41% );取卵后第 1天形成受精卵 (双原

核期 ) 608枚 (受精卵率 76. 67% );取卵后第 2天测定

分裂期胚胎 535枚 ,其中Ⅰ 级胚胎 470枚 (优质胚胎率

87. 85% ) ,Ⅱ级胚胎 45枚。对照组共取卵 789枚 ,其中

成熟度Ⅲ级卵 525枚 (优质卵率 66. 54% ) ;取卵后第 1

天形成受精卵 538枚 (受精卵率 68. 19% ) ;取卵后第 2

天测定分裂期胚胎 447枚 ,其中Ⅰ级胚胎 347枚 (优质

胚胎率 77. 63% ) ,Ⅱ级胚胎 68枚。结果显示两组在优

质卵率、受精率、优质胚胎率方面差异均有显著性 (均
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P < 0. 01)。

3. 5　妊娠率比较: 治疗组妊娠 24例 (临床妊娠 23

例 ) ,妊娠率 39. 34% ,临床妊娠率 37. 70% ;对照组妊

娠 18例 (临床妊娠 13例 ) ,妊娠率 29. 51% ,临床妊娠

率 21. 31% 。两组妊娠率及临床妊娠率经统计学处理 ,

差异均无显著性 ( P> 0. 05)。

3. 6　促性腺激素用量: 我们所用 Gn包括 r-FSH和

(或 ) HMG,剂量规格均为每支 75IU。表 3示 ,两组 Gn

用药时间差异无显著性 (P> 0. 05) ;两组使用 Gn总剂

量及平均每天用量两项指标经统计学分析 ,差异均有

显著性 ( P < 0. 01)。

表 3　两组患者应用 Gn情况比较 ( x-± s)

组别 例数 Gn应用总量 (支 ) Gn治疗时间 (天 ) Gn每日用量 (支 )

治疗组 61 33. 8± 12. 5* 13. 3± 3. 5 2. 57± 0. 69

对照组 61 47. 6± 18. 2 13. 8± 2. 8 3. 40± 1. 22

　　与对照组比较 ,* P < 0. 01

3. 7　相关性分析:治疗前后患者肾虚症状积分差值与

优质卵率呈正相关 (P < 0. 01)。

4　讨论

卵细胞是生殖之源 ,它禀赋于母体肾气 ,母体肾气

充盛 ,则卵细胞发育成熟。在试管婴儿应用的超排卵方

案中 ,要求多个卵细胞共同发育 ,而临床实践中常遇到

虽可获得较多卵细胞 ,但优质卵率、优质胚胎率不

高 [6, 7 ] ,从而临床妊娠率不容乐观的现实。究其原因可

能与母体肾气阴相对不足有关。 “夫妇人受妊 ,本于肾

气之旺也” ,肾气盛而天癸至 ,方可任通冲盛 ;两精相

搏 ,合而成形。故肾是生殖之源 ,肾精气充足 ,阳得阴

生 ,阴得阳化 ,则能行经孕育。女子以血为先天 ,其血上

应太阴 ,下应海潮 ,孕育的正常全赖血海充盈 ,运行周

流不息。由此可见 ,肾气充盛 ,冲任通调是孕育的基本

条件 ,而肾气不足、血海亏虚、冲任胞脉阻滞是不孕症

的基本病机 ,故补肾和血是调经种子的根本治疗大法。

二至天癸颗粒即以此理论为依据配伍而成 ,以二至丸、

菟丝子、枸杞子培补肾气 ,四物汤养血活血 ,佐以“女科

之主帅”制香附行气调经。全方平补肾气 ,滋而不腻 ;气

行血运 ,静中有动 ,切合不孕之病机。

在超排卵前垂体降调节治疗后 ,多数患者肾中阴

阳动态平衡遭到破坏 ,从而体内阴精失于润泽 ,阳气不

能施化 ,天癸艰于泌至 ,冲任气血相对不足 ,出现阴中

干涩 ,性欲减退 ,胫酸膝软等肾气阴两虚证候。 服用二

至天癸颗粒明显使上述症状得到显著改善 ,并且发现

临床肾气阴两虚证候的改善与优质卵率呈正相关 ,从

而验证了中医“肾气盛”而“天癸至” ,“肾藏精 ,主生殖”

的理论。我们运用补肾益天癸、调经助孕育之二至天癸

颗粒 ,在改善临床肾气阴两虚证候的同时 ,与西药发挥

协同促排卵作用 ,在不减少卵细胞数目的前提下 ,有效

提高卵细胞的质量 ,增加优质卵、优质胚数目 ,改善子

宫内膜“种植窗”胚胎容受性 ,从而提高临床妊娠率 [8 ]。

同时减少临床促性腺激素的用药量
[9 ]
,减轻患者经济

负担。
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术 , 1个月前胃痛发作日渐加重 ,进食及入夜痛剧 ,伴

背痛、纳呆、便秘、不寐 ,于 2003年 11月 7日初诊。 胃

镜检查示:食管、胃吻合口处 (距门齿 36～ 37cm )前壁

黏膜充血、水肿、结节状突起 ,表面糜烂 ,质脆易出血 ,

吻合口扩张度差 ,胃底部、胃窦黏膜红白相间、血管显

露。病理诊断: 贲门癌术后 ,食管、胃吻合口癌复发。给

予降浊化瘀汤加减治疗。药用:瓜蒌 30g ,半夏 15g ,黄

连 9g,茵陈 15g ,鸡内金 12g ,蒲黄 12g ,五灵脂 15g ,三

棱 12g ,败酱草 30g ,仙鹤草 30g ,焦三仙 30g ,女贞子

20g ,墨旱莲 20g ,炒酸枣仁 15g,合欢花 15g ,夜交藤

20g ,沙参 30g ,三七粉 4g (冲服 )。 10天后胃痛明显减

轻 ,背痛亦减 ,能进软食 ,每日 150g左右 ; 30天后胃痛

消失 ,纳增 ,每日 200～ 250g ,大便秘结基本消失 ,夜寐

安。继续治疗 8个月后恢复日常工作 ,于 2004年 7月

复查胃镜:食管、胃吻合口通畅 ,四壁软 ,弹性良 ,扩张

可 ,表面充血水肿 ,触之软。病理诊断为: 慢性炎性变

化。证实其癌变消失 ,随访健在。
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