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排卵障碍性不孕症的中西医结合诊治思考

谈　勇#　黄紫微!

　　排卵障碍性不孕症（
0E;1-F0G. H8I0GH4G 8<J4GF81


8F.

，
A@)

）是涉及多种原因的疑难病症。据
+KA

统

计，不育夫妇占已婚夫妇的
BL

～
#%L

，其中排卵障碍

是引发不孕症的重要原因之一，占
!"L

～
5"L

［
#

］。随

着现代辅助生育医疗的发展，虽然能很好地解决这一

类病症，但由于促排卵所带来的风险和危害，临床上需

亟待解决的问题也有很多，现就中西医结合诊治
A@)

思考分述如下。

#

　中西医学对
A@)

的认识　排卵在中医学谓之
“氤氲”、“的候”、“真机”；对于其功能活动常常归在月

经的周期节律变化之中，周而复始，循环无端。一旦这

种平衡失序，就会出现月经节律紊乱，导致“月经不

调”、“闭经”、“不孕症”。笔者认为，月经呈现周期性

变化是受到心（脑）—肾—子宫为核心的生殖轴调节

的，类同于西医学的下丘脑—垂体—卵巢子宫轴

（
KMAN

）。卵子被视为生殖之精，从成熟到排卵是肾

精在心（脑）调控下的一系列阴阳消长变化的过程，与

太极阴阳圆运动生物钟节律有关，促性腺激素释放激

素（
O<PK

）—促性腺激素（
QRK

、
SK

）—雌孕激素

（
6

!

、
M

）等参与的卵子发育过程。肾藏精，主生殖，生

殖之精是肾精的重要组成部分，是形成子代胚胎的原

始物质。精子、卵细胞及受精卵都应当列入生殖之精

的范围。卵子属先天生殖之精，卵泡能否发育成熟取

决于卵母细胞质量之优劣和肾精是否充盛，而成熟卵

子能否排出又有赖于肾气的激发和推动。肾阴的充足

是卵泡发育成熟的物质奠基，而重阴必阳的顺利转化，

需要肾阳的鼓动和肾阴的让位，并为排卵与妊娠奠定

基础。不孕症卵泡排出障碍的关键病机是肾之阴阳消

长转化异常。由于任何影响肾之阴阳转化的因素均可

导致卵泡排出障碍，肾虚为卵泡排出障碍病因之本，

而气郁、痰湿、血瘀致冲任失调为标。

根据
+KA

对无排卵疾病的分为
&

型。Ⅰ型为下
丘脑垂体功能减退：低促性腺激素性性腺功能减退。

如下丘脑性闭经，
T-117-<

综合征、单纯性促性腺激

素合成缺陷。Ⅱ型为下丘脑垂体功能失调：促性腺激
素和雌激素生成间功能失调引起无排卵。如多囊卵巢

综合征（
M'AR

）、卵泡膜细胞增殖症等。Ⅲ型为卵巢
性功能衰竭：高促性腺激素性性腺功能减退，卵巢对促

性腺激素无反应。如卵巢早衰（
MAQ

），性腺发育不全

类。其中约
$BL

的排卵障碍患者为第Ⅱ型。其病理
原因包括：遗传因素；卵巢局部病变［特纳综合征、单

纯性腺发育不全、子宫内膜异位症（
6,R

）、
M'AR

、未

破裂卵泡黄素化综合征（
SUQR

）等］；下丘脑—垂体病

变（垂体肿瘤、希恩综合征、颅咽管瘤、脑外伤等）；内

分泌疾病（高泌乳素血症、甲状腺或肾上腺功能紊乱

以及胰岛素抵抗等）；免疫因素［
!

，
&

］；机械或医源性因

素（手术、非甾体抗炎药物）［5］；精神心理的应激刺激

对中枢及内分泌的影响等［
%

］，其主要表现为卵泡发育

障碍和卵泡成熟后不破裂。

常规治疗
A@)

的促排卵方案如若运用不当，容易

导致卵巢过度刺激综合征（
AKRR

）、
SUQR

、子宫内膜

容受性不良、多胎妊娠等不良反应，严重影响生殖健

康。中医药治疗不孕症早有记载，治疗手段较多，具有

“调”和“治”的特点，经长期医疗实践也形成促排卵体

系［
>

］，为了改善临床疗效，减少并发症的发生，提高临

床妊娠率和抱婴率，笔者认为中西医结合更为妥当。

!

　中西医结合对排卵障碍性不孕症的机制研究
排卵障碍是生殖内分泌失调所致的常见临床现

象，生理上，排卵是一个由多因子参与的急性自控性炎

症反应，是卵泡壁结缔组织基质在黄体生成素（
SK

）、

卵泡刺激素（
QRK

）协同多种蛋白酶及细胞因子［胶原

酶、基质金属蛋白酶（
,,M

）、环氧化酶及肿瘤坏死因

子α（*3Qα）、前列腺素（MO）、甾体激素等］参与的
蜕化和重塑过程［

B

］。月经中期
SK

峰值不足或缺乏

SK

峰，可影响卵巢内环磷酸腺苷的增加，使孕酮分泌

减少，局部纤维蛋白溶酶原激活剂活性降低，降低纤维

蛋白的溶解和卵泡壁自身的消化作用［
D

］，使卵泡排出

受阻。当未破裂的卵泡黄素化后，由于缺乏胶原血管

化的小梁而产生较少的孕酮，影响子宫内膜容受。同

时，孕激素受体介导的血小板反应蛋白解整合素金属

肽酶
#

（
N@N,*R


#

）、解整合素样金属蛋白酶
D

（
N@


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N,


D

）、内皮素
!

（
6*


!

）、乏氧诱导因子
#α（K)Q

#α）、过氧化物酶体增殖物激活受体 γ（MMNPγ）等下
游靶基因来诱导卵泡壁破裂受阻［

D

］，进而影响受孕。

低促性腺激素性性腺功能减退（
KK

）是一种以性腺功

能障碍和血液中促性腺激素水平低为特征的疾病。有

报道称，在促性腺激素释放激素受体（
O<PKP

）基因

的功能突变的动物体内，
O<PKP

信号通路减少［
$

］，

SK

受体不足或表达异常［
#"

］和环磷酸腺苷（
?N,M

）水

平低［
##

］，使卵泡对
SK

的刺激不敏感，致使卵泡生长

缓慢且对
SK

反应能力下降，导致
SUQR

，而外源性
SK

并不能降低其发生率。
M'AR

易感基因相关蛋白

（
VNM


#

）在卵巢颗粒细胞（
O'I

）中是卵巢
O'I

增殖

所必需的，急性高雄激素血症可通过激活
VNM


#

，阻

断
SK

通过细胞外调节激酶
#C!

（
6PT #C!

）级联的调

节，从而导致排卵减少［
>

］。一项前瞻性研究首次发现

了青少年特发性关节炎（
()N

）的女性患者有高频率的

SUQR

，但卵巢储备功能不受到影响［
!

］，推测
SUQR

与

()N

产生的免疫环境改变有关。也有报道称使用非甾

体抗炎药物会卵巢局部缺血而引发卵巢周围慢性炎

症，并延长卵泡期，抑制
MO

合成，
MO

受体信号途径受

阻导致溶酶体不能释放，基底膜无法降解，从而抑制卵

泡排出。同时，严重自身免疫性疾病的可以通过输卵

管壶腹部的组织病理学改变影响卵母细胞的成熟过

程，与女性排卵障碍型不孕相关［
&

］。糖尿病患者体内

的高血糖水平，异常的胰岛素浓度和瘦素浓度能够阻

碍下丘脑和垂体对卵巢的调控或直接作用于卵巢影响

卵泡的正常发育和卵母细胞的成熟导致排卵障碍，损

伤卵巢的正常功能进而影响妊娠和内分泌稳态［
#!

］。

随着现代辅助生殖技术的发展与应用，中医学对

“肾主生殖”的理论研究深入到了分子水平，为“肾主

生殖”内涵的不断拓展提供了科学依据。周伯如等［
#&

］

通过观察补肾助孕方对大鼠垂体促性腺激素及
O<PK

受体信号系统的影响，证实补肾助孕方能够通过调节

垂体
O<PK

受体信号转导系统调节垂体促性腺激素

的分泌水平，证明该方具有调节生殖轴整体功能的作

用，也阐释了中医心（脑）—肾—子宫轴理论与下丘

脑—垂体—卵巢轴在内容上的一致性。白俊等［
#5

］认

为补肾中药可通过促进卵泡发育，调节颗粒细胞自噬

功能，抑制颗粒细胞凋亡，减少卵泡闭锁，改善卵巢功

能，进而改善各种临床症状。有研究表明，补肾中药能

够从基因、分子生物学、蛋白质等多个层次影响卵细胞

质量［
#%

，
#>

］。

&

　中西医结合治疗排卵障碍性不孕症临床研究
的启迪

西医学治疗排卵障碍性不孕主要寻找内分泌失调

的原因加以纠正，通过积极促排卵建黄体达到助孕的

目的。中医学历来以 “调经种子”的观点，调整月经周

期，改善阴阳平衡，达到妊娠，两者目标是一致的。具

体实施过程中医首先对排卵障碍性不孕症患者辨别其

属于肾虚、肝郁、脾虚、痰湿、瘀血、湿热、气血虚弱等因

素的证候，辨证与辨病结合，辨证论治，遣方用药，调整

周期节律，选择适当时机促排助孕。近年来，针刺治疗

不孕症疗效肯定，基于病机，辨证选穴，治疗以补益肝

肾、宁心安神、健脾和胃、调畅气血、调理冲任为主，以

恢复排卵功能［
#B

］。

西医在临床常用一线促排卵药物枸橼酸氯米芬

（
''

）、来曲唑（
S6

），二线促排卵药如促性腺激素类

（
O<

）、人绒毛膜促性素（
W'O

）和促性腺激素释放激

素激动剂（
O<PK


-

）类药物等来促排卵治疗［
#D

］，或接

受辅助生育技术（
)/Q


6*

），在促排药物大量应用后，

M'AR

的患者由于窦卵泡较多容易出现
AKRR

、

SUQR

、子宫内膜容受不良等情况，影响最终受孕。

&


#

　中药联合西药的治疗
有研究收集了

!&B

例
M'AR

患者，根据中医临床

辨证特点及性激素水平、糖代谢特点进行分析，其中肾

阴虚型
5>

例（
#$


5#L

），肾阳虚型
>#

例（
!%


B5L

），

肝郁型
5D

例（
!"


!%L

），痰湿型
5>

例（
#$


5#L

），血

瘀型
&>

例（
#%


#$L

），共
%

型［
#$

］，说明
M'AR

证型

分布上存在一定的规律，且不同证型与性激素水平、糖

代谢特点存在一定的联系。

多项随机对照试验报道，补肾活血法联合枸橼酸

氯米芬治疗
M'AR

及排卵障碍型不孕症的临床疗效

显著，其机制可能与调节升高纤溶酶原激活物

（
F


MN

）、胰岛素样生长因子
#

（
)OQ

Ⅰ），降低纤溶酶
原激活抑制因子（

MN)

Ⅰ），进而改善盆腔微循环，缓
解血瘀状态有关，从而改善卵巢功能及增强卵巢对促

排卵药物的敏感性，促进卵泡生长发育及排除，并降低

SUQR

发生率及改善
''

对子宫内膜容受性的抑制

作用［
!"

，
!#

］。

滕秀香采用益肾疏肝汤联合人工周期疗法治疗卵

巢早衰肾虚肝郁证临床疗效，通过观察治疗前后中医

证候积分改变、血清
QRK

、
6

!

水平改变及安全性指标，

证实了益肾疏肝汤
X

联合人工周期疗法治疗卵巢早衰

肾虚肝郁证疗效确切［
!!

］。实验研究证实，
MAQ

小鼠

卵巢超微结构紊乱，颗粒卵泡细胞凋亡明显，补肾中药

及雌激素添加的联合运用可以明显改善免疫性卵巢早

衰小鼠卵巢的超微结构［
!&

］，补肾活血中药可上调免疫

性卵巢早衰小鼠颗粒细胞磷脂酰肌醇激酶
&

（
M)&

）、丝
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氨酸
C

苏氨酸激酶（
NYF

）、
Z

淋巴细胞瘤
!

（
Z?1


!

）的

蛋白表达，进而改善卵巢功能［
!5

］。

&


!

　中药序贯联合西药的治疗
中药调周序贯疗法是将月经周期分为行经期、经

后期、经间期、经前期四期，并遵循各期不同的生理特

点分期用药的治法［
!%

］。行经期（月经期）胞宫泻而不

藏；经后期（卵泡期）经水既行，胞宫空虚，为阴长阳

消，治以养血调经，肝肾同治；经间期（排卵期）阴长至

重，阳气内动，治以温阳行气，活血促排；经前期（黄体

期）阳长阴消，治以温补脾肾。

一些学者报道采用中医序贯调周疗法联合克罗米

芬治疗排卵障碍性不孕症的临床疗效，通过分析两组

的排卵率、妊娠率、流产率及治疗总有效率，
K'O

日子

宫内膜厚度、类型，
SUQR

，
''

反应不良及
AKRR

发生

率并结合其不良反应发生率对其安全性作系统的评

价［
!>

］，证实了中西医结合可以提高治疗排卵障碍性不

孕症的排卵率、改善子宫内膜容受性，妊娠率及治疗总

有效率，并减少
SUQR

，
''

不良反应的发生率，是一种

安全可靠的治疗方法，值得临床上推广应用。

&


&

　中医联合辅助生育
)/Q


6*

技术

&


&


#

　辅助生育
)/Q


6*

技术实施前应用中医

药的作用　中医药在辅助生殖技术中的运用，首先体
现在因时制宜，周期论治。以补肾调周为主，结合行气

活血，平衡阴阳，调整月经周期的节律，在
)/Q


6*

前期

根据女性周期各个阶段的特点加以应用。卵泡期益肾

养阴，以增长雌激素为主，促进卵泡发育，用药如当归、

白芍、山药、生地黄、紫河车等；排卵期活血通络，促进

排卵，用药如赤芍、丹参、红花、泽兰等；黄体期温补肾

阳，促进孕激素分泌，增强黄体功能，用药如巴戟天、淫

羊藿、杜仲、续断、桑寄生等；月经期促使经血排出，促

使卵巢功能得以改善和恢复，为始基卵泡发育成窦前

卵泡做好准备，也为募集与促排卵打下良好基础，用药

如川芎、香附、丹参、当归、益母草、红花等。如果有病

理因素结合以调治之，利用中药和针灸有效地调治内

分泌状态。

&


&


!

　辅助生育
)/Q


6*

周期中配合应用中医

药的作用　辅助生殖技术在我国经过
&"

余年的历

程，已经赶上了世界的步伐，临床大数据的积累充分彰

显了中国
NP*

的特色。在
)/Q

长方案的降调节环节

大量外源性
O<

的使用，使得肾中癸水大量消耗，容易

引起肾虚，肾之阴阳失衡，身体容易出现气血虚弱、瘀

血痰湿等病理状态，治疗时多以补肾为法，对兼证治以

活血、化痰、疏肝理气、健脾利水等，及时纠正周期中容

易出现的各种病理症状，解除患者的紧张焦虑情绪。

临床研究亦证实，运用滋阴补阳中药序贯进行预

先调治或中药配合
'AR

方案，可明显减少
O<

用量，

提高卵巢反应性，增加获卵数，改善卵子质量，提高妊

娠率，减少
AKRR

发生率和多胎发生［
!B

，
!D

］。

&


&


&

　针灸在辅助生殖
)/Q


6*

周期中的配合

作用　根据“虚则补之，满则泻之，宛陈则除之”原
则，以补肾疏肝活血、调理冲任为治疗大法，取穴天

枢、关元、中极、子宫、三阴。现代医学研究发现，针刺

在妇科上的应用可辅助治疗不孕症［
!$

］。针刺可有效

调节下丘脑—垂体—卵巢轴，进而影响各种激素的分

泌，影响女性生殖器官的功能。可采用序贯针灸治疗，

即行经期取穴十七椎、命门；经后期取穴三阴交、太溪、

肾俞、膈俞；排卵期取穴气海、关元、子宫、足三里、复

溜；经前期取穴气海、关元、阳陵泉、太冲。根据月经周

期各阶段的特点，分别采用补泻手法。多数学者采用

针药中西医结合或针灸联合西药的方法治疗排卵障碍

性不孕，结论提示针刺联合中西医促排卵治疗明显优

于单纯用克罗米芬及针药联合者，其可能通过促进性

激素的释放，增厚子宫内膜，改善子宫血循环及容受

性，减少克罗米芬抗雌激素样作用，并改善卵泡质量及

有效排卵，从而提高受孕率。同时，针刺治疗或针刺联

合二甲双胍治疗胖型
M'AR

患者可更好的改善其

Z,)

，纠正高雄激素血症、胰岛素抵抗等内分泌紊乱状

态，可作为配合现代辅助生殖技术的一种安全有效

手段［
&"

，
&#

］。

5

　结语
排卵障碍是临床上导致不孕症的主要原因之一，

西医认为主要是下丘脑—垂体—卵巢轴功能失调所

致。常用促排卵药物如
''

、
S6

、
O<

、
O<PK

激动剂和

O<PK

拮抗剂等虽然在解决了排卵问题上突出优势，

但易出现“高排低孕”的现象。中医药治疗有较强而

持久的整体调节作用，调整月经周期，不同时期加减用

药，对生殖内环境的调理具有良好的调治作用，中西医

结合能够互补短长，彰显中国医疗的优势。因此采用

中西医结合治疗排卵障碍型不孕症可发挥整体调节优

势，改善卵子质量及提高子宫内膜容受性、降低
O<PK

用量，规避促排卵药物大量应用带来的不良影响。但

目前临床观察指标和评价标准尚未建立，需要开展循

证医学、网络药理学、真实世界研究等科学研究方法，

深入地研究，明确中西药物结合的切入点，制定合理的

方案，开拓不孕症治疗的有效实用的新方法。
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