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1 背景、目的及意义 世界卫生组织（World 
Health Organization，WHO）规定，男性不育症是

指夫妇有规律性生活 1 年以上，未采用任何避孕措

施，由于男方因素造成女方无法自然受孕 [1]。全球约

有 15% 的育龄夫妇不能生育，其中男性不育症大约

占 50%，少、弱精子症是导致男性不育症最常见的

病因 [2]。少、弱精子症病因复杂，如感染因素、遗传

因素以及其他自身疾病等，但仍有一部分找不到明确

的原因，称为特发性少、弱精子症 [1]。目前治疗特发

性少、弱精子症引起的男性不育症，西医以经验性用

药为主，中成药在该病的治疗方面获得了广泛运用，

取得了较好疗效，且有较好的安全性 [3-5]。

中成药的运用应当遵循中医辨证论治的基本原

则，但目前缺乏特发性少、弱精子男性不育症的中

成药应用指南。为此，国家中医药管理局立项《中

成药治疗优势病种临床应用指南》标准化项目，由

中国中药协会负责实施，组织行业内中西医临床专

家、指南研究方法学专家、药学专家成立中成药治疗

特发性少、弱精子男性不育症指南研究课题组，遵照

GRADE 方法，并依据 WHO 指南制定手册，遵循“循

证为主、共识为辅、经验为鉴”原则，参考当前最佳

证据，制定了本《中成药治疗特发性少、弱精子男性

不育症临床应用指南》，以规范并推广中成药在特发

性少、弱精子男性不育症中的应用，提高临床疗效。

本指南主要针对综合医院及专科医院的西医专科

医生、全科医生，为临床选用中成药治疗特发性少、

弱精子男性不育症提供参考，适用于《国际疾病分类

第十一次修订本（ICD-11）中文版》疾病名称为男性

不育症（编码：GB04）的治疗。

2 指南制定方法

2.1 临床问题构建 通过对临床医生进行访谈

的方式收集临床问题及结局指标，整理归纳后，对 
13 名全国各地中、西医临床专家以及 1 名方法学专

家进行开放式临床问题问卷调查。临床问题及结局指

标重要性通过评分进行排序，分值为 1~9[6]。临床问

题：7~9 分表示至关重要，4~6 分表示重要，1~3 分

表示不重要。结局指标分级：7~9 分表示关键指标，

4~6 分表示重要指标，1~3 分表示不重要指标。将收

集到的临床问题及结局指标根据重要性排序，根据

本指南目的，经专家讨论，形成本指南研究拟解决

的重要临床问题：（1）中成药治疗特发性少精子男性

不育症的有效性和安全性？（2）中成药治疗特发性

弱精子男性不育症的有效性和安全性？（3）中成药

治疗特发性少弱精子男性不育症的有效性和安全性？ 
（4）中成药治疗特发性少、弱精子男性不育症，在改

善中医证候方面的疗效如何？

通过对临床问题按照研究对象、干预措施、对

照 措 施 和 结 局 指 标（participants，intervention，
comparison，outcome，PICO）原则进行结构化。

根据疾病不同得到以下内容：（1）特发性少精子男

性不育症：P：特发性少精子男性不育症；O：关键

结局指标：精子浓度、精子活力（A+B 级精子率）、

A 级精子率，重要结局指标：有效精子总数、中医

证候疗效、妊娠率，次要结局指标：正常形态精子

率、精子顶体完整性、精子 DNA 碎片百分率（DNA 
fragmetation index，DFI）。（2）特发性弱精子男性

不育症：P：特发性弱精子男性不育症；O：关键结局

指标：A 级精子率、精子活力（A+B 级精子率）、有

效精子总数，重要结局指标：中医证候疗效、精子浓

度、正常形态精子率，次要结局指标：妊娠率、DFI、
精子顶体完整性。（3）特发性少弱精子男性不育症：

P（患者类别）：特发性少弱精子男性不育症；O：关

键结局指标：A 级精子率、有效精子总数、精子活力

（A+B 级精子率），重要结局指标：精子浓度、中医证

候疗效、妊娠率，次要结局指标：正常形态精子率、

DFI、精子顶体完整性。各疾病 I 及 C 均相同，I：中

成药单独使用或者联合西药（抗氧化剂或激素类药
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物）；C：单独使用西药（抗氧化剂或激素类药物）或

安慰剂。

2.2 中成药筛选 通过查询《中华人民共和国

药典》全文筛选药物，其中说明书功能主治中提及

“不育”“少精”“弱精”“补肾”“填精”“益肾”的药

品共计 55 种，其中 2 种中成药与不育症相关，53 种

与不育症发生相关的临床症状相关。将 55 种药物放

在中外文数据库中检索，其中具有治疗少、弱精子症

随机对照试验（randomized controlled trial，RCT）
的中成药 2 种。在文献检索过程中，根据标准文献检

索式，检索补充具有 RCT 研究的药品 6 种。制作开

放式问卷对上述中成药进行投票推荐，并补充有临床

效果无 RCT 文献数据支持的药物。

2.3 检索策略 通过计算机检索 EMBase、
PubMed、The Cochrane Library、中国知网（CNKI）、
中文科技期刊全文数据库（VIP）、万方全文数据库

（Wanfang Data）中与特发性少、弱精子症治疗相关

文献，检索年限均为建库起至 2020 年 12 月 31 日。

检索采取“疾病病名 + 干预措施 + 研究方法”三步检

索进行，以知网数据库为例，中文检索式：（SU=“不

育症”+“男性不育”+“弱精症”+“弱精子症”+“少

精症”+“少精子症”+“少弱精症”+“少弱精子

症”）AND（SU=“中成药”+“中医”+“中西医结

合”+“中药”） AND（FT=“随机”+“对照”）。英

文检索采取“疾病病名 + 干预措施”进行检索，英

文检索式：[“Oligozoospermia”（MeSH Terms） 
OR “Asthenozoospe-rmia”（MeSH Terms）] AND 
[“Chinese Traditional Patent Medicine”（Title/
Abstract） OR “Traditional Chinese medicine”（Title/
Abstract）]。同时补充检索纳入文献的参考文献，根

据返回文献的引文补充必要文献，并以药名和病名组

合将以上涉及到的所有中成药分别进行中外文数据库

二次检索。将检索到的文件导出到 NoteExpress 进

行阅读和筛选。

2.4 文献纳入及排除标准和资料提取

2.4.1 纳入标准 根据 PICO 原则制定研究的纳

入标准：（1）明确诊断为特发性少、弱精子症的不育

患者且中、西医诊断标准、中医辨证分型标准及疗效

评价标准符合现行公认的行业标准；（2）观察组采用

单个中成药品种或者是联合西医经验用药；（3）对照

措施为单独使用西药（经验用药）或安慰剂；（4）结

局指标按照上文内容，针对每一临床问题，可能有所

不同；（5）纳入研究设计类型为 RCT 文献。

2.4.2 排除标准 （1）非临床随机试验，如经

验总结、文献综述、理论探讨、动物实验、细胞实验、

自身对照临床试验等；（2）治疗组不含中成药的文献

（中药汤剂、单纯西药、生物制剂或其他疗法）；（3）
两种中成药对比的文献或两种中成药联合应用的文

献；（4）对照措施为医院自制药物；（5）应用辅助生

育技术的文献；（6）原始数据存在常识性或逻辑性错

误或涉嫌抄袭数据的文献；（7）结局无关键指标，或

数据不完整，无法进行数据合并。

2.4.3 文献筛选 由 2 人分成两组，每组 1 人，

背对背检索，如出现检索结果不一致的情况，第 3 名

研究者核对、审查相关资料，评价不一致之处，通过

讨论达成一致意见。电子检索中文、英文数据库、灰

色文献共获得文献 2 243 篇，其中中文数据库 CNKI、
Wanfang Data、VIP 获得文献 2 219 篇，英文数据

库 PubMed、EMBase、The Cochrane Library 获得

文献 24 篇，排除重复文献 488 篇，排除基础研究文

献、综述文献、队列及病例报告文献、专家经验文献

1 678 篇，获得文献总数 77 篇。阅读全文，严格按

纳入排除标准筛选文献，并根据获得的中成药名称再

次检索，最终纳入文献 20 篇。

2.4.4 资料提取 由 2 名研究者背对背进行文

献数据提取，结果不一致则通过咨询第三名研究者核

对、审查相关资料。评价不一致之处，通过讨论达成

一致意见。提取的数据包括：第一作者、发表时间、

研究对象的一般特征、样本量、试验组和对照组的干

预措施、用药剂量和频率、试验周期和结局指标。

2.5 纳入文献的方法学质量评价 对所纳入的

随机临床试验研究选择风险偏移评估工具（risk of 
bias，ROB）量表，采用 Cochrane 手册制订的标准

进行偏倚风险评价。包括“随机序列的产生”“分配

隐藏”“对受试者、实验人员实施盲法”“对结局评估

者实施盲法”“结果数据的完整性”“选择性报告研究

结果”及“其他偏倚来源”7 个条目。针对每个条目

做出风险判断，“低风险”表示偏倚风险较低，文献可

信度较高，“高风险”表示文献数据可能有较大的偏倚

可能，“风险不确定”表示文献中缺少足够的信息以对

相应条目做出明确的判断，代表中度偏倚风险。

2.6 证据综合分析 应用 RevMan 5.3 软件对

数据进行综合分析。在数据合并阶段，参考临床问题

将数据分成 2 类，单独中成药与西药治疗措施比较，

中成药联合西药与西药比较，同时考虑文献数量，未

考虑西医治疗措施的分类。计数资料采用相对危险度

（relative risk，RR）表示；计量资料采用均值差（mean 
difference，MD）或标准化均值差（standard mean 
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difference，SMD）表示；所有资料均采用 95% 置

信区间（confidence interval，CI）表示。如果 I2

50%，表示研究间异质性小，可采用固定效应模型进

行整合分析；如果 I2 50%，表示研究间异质性较大，

首先分析异质性的来源，如研究对象、干预措施等，

可根据异质性可能的来源进行亚组分析，如仍有较大

的异质性，可采用随机效应模型进行整合分析。

2.7 证据体质量评价与推荐标准 将新制作的

系统评价纳入证据体，采用 GRADE 方法对纳入的

中成药的有效性和安全性的证据体进行汇总和质量评

价。根据 GRADE 方法，将证据质量分为高、中、低、

极低 4 个等级（表 1）。在证据分级过程中，考虑 5
个降级因素：偏倚风险、不精确性、不一致性、不直

接性以及发表偏倚，3 个升级因素：效应量大，剂量

反应关系和可能的混杂因素（负偏倚）。基于专家意

见达成共识，形成证据总结表及概要表，结合专家意

见，得到初步的中成药推荐意见（表 2、3）。
2.8 推荐意见形成 工作组制作 GRADE 证据

决策表，利用改良的德尔菲（Delphi）方法，采用调

查问卷投票的方式，对基于临床证据的拟推荐意见达

成共识。由专家参与并完成调查问卷咨询，如某条拟

推荐意见的共识度 75%，则认为该条意见达成共识，

只需根据专家意见进行小的修改；如某条拟推荐意见

的共识度 <75%，则该条意见未通过共识；如针对某

条拟推荐意见的强推荐及弱推荐之和，或强不推荐及

弱不推荐之和 75%，则该条意见达成共识，仅予以

弱推荐或弱不推荐。如第一轮投票结果未得到统一结

论，进行第二轮投票，最终对推荐意见达成共识。

3 推荐意见及证据描述

3.1 临床问题 1 中成药治疗特发性少精子男

性不育症有效性与安全性？

3.1.1 推荐意见 1 推荐五子衍宗丸联合西医常

规疗法治疗特发性少精子男性不育症，可改善精子浓

度（专家共识）。

使用条件：适用于肾精亏虚患者（主症：腰酸、

神疲乏力；次症：健忘、头晕耳鸣、性功能减退）或

无症状患者。湿热体质（舌质红苔黄厚腻）禁用。口

服，丸剂，每次 6 g，1 日 2 次，用药 12 周。

证据描述：目前许多文献报道该方治疗少精子男

性不育症疗效较好。但本指南在制定过程中未纳入

符合标准的文献，而在开放式推荐意见调查问卷中， 
17 位专家中有 13 位专家提出增加五子衍宗丸，故对

该药做出推荐意见。

3.1.2 推荐意见 2 推荐复方玄驹胶囊联合雌激

素拮抗剂治疗特发性少精子男性不育症，可改善精子

浓度（2C）。

使用条件：适用于肾阳亏虚患者（主症：精液清

稀、怕冷、手脚凉、腰酸；次症：神疲乏力、性功能

减退）或无症状患者。湿热体质（舌质红苔黄厚腻）

或阴虚火旺患者（小便少黄、手脚心热、潮热盗汗）

禁用。口服，胶囊剂，每次 3 粒，1 日 3 次，用药 12 周。

安全性：纳入文献未见不良事件，少数患者出现

皮肤过敏、恶心、胃胀、胃脘灼热感等，该药物以蚂

蚁为主药，有一定致过敏性，过敏体质慎用。

证据描述：1 项 RCT 研究 [7]（120 例）报道了复

方玄驹胶囊联合西药（他莫昔芬）与单用西药（他

莫昔芬）对照治疗特发性少精子症男性不育，结果

显示：在改善精子浓度方面，联合用药优于单用西药

[MD=6.91，95%CI（1.65，12.17），Z=2.57]。
3.2 临床问题 2 中成药治疗特发性弱精子男

性不育症有效性与安全性？

3.2.1 推荐意见 1 推荐生精片联合抗氧化剂

表 1  GRADE 证据质量分级与定义

级别 定义

高 A 非常确信真实的效应值接近估计值

中 B 对效应估计值有中等程度的信心：真实值有可能接近估
计值，但仍存在二者大不相同的可能性低

低 C 对效应估计值的确信程度有限：真实值可能与估计值大
不相同 

极低 D 对效应估计值几乎无信心：真实值很可能与估计值大不
相同 

表 2 采用 GRADE 推荐分级标准形成推荐意见 
推荐强度 含义

强推荐 对患者：在这种情况下，多数患者会采纳推荐方案，只有
少数不会；此时若未予推荐，则应说明；对临床医生：多数
患者应该接受该推荐方案；对政策制订者：该推荐方案在
大多数情况下会被采纳作为政策

弱推荐 对患者：在这种情况下，大多数患者会采纳推荐方案，但
仍有不少患者不采用；对临床医生：应该认识到不同患者
有各自适合的方案，帮助每个患者做出体现他（她）价值
观和意愿的决定；对政策制订者：制订政策需要实质性讨
论，并需要众多利益相关者参与

不推荐 利弊相当；未明确目标人群；制定推荐意见的证据不足

表 3 GRADE 推荐强度分级与定义 
推荐强度 说明 本指南

表达语
推荐强度
表示方法

强推荐 干预措施明显利大于弊 推荐  1

弱推荐 干预措施可能利大于弊 考虑  2

弱不推荐 干预措施可能弊大于利 

或利弊关系不明确 不建议     -2

强不推荐 干预措施明显弊大于利 不推荐 -1

  注：针对经典名方制剂、临床应用广泛、疗效确切，但没有研究
证据的药品，当专家认为有必要在指南中提及时该药品时，可采用“仅
依据专家共识，弱推荐”
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治疗特发性弱精子男性不育症，可改善 A 级精子率、

A+B 级精子率（1C）。

使用条件：适用于肾阳亏虚患者（主症：精液清

稀、怕冷、手脚凉、腰酸；次症：头晕耳鸣、神疲乏力、

性功能减退）或无症状患者。湿热体质（舌质红苔黄

厚腻）或阴虚火旺患者（小便少黄、手脚心热、潮热

盗汗）禁用。口服，片剂，每次 4 粒，1 日 3 次，用

药 12 周。

安全性：纳入文献未见不良事件，个别患者服药

后出现头晕、恶心等。

证据描述：共纳入 1 项研究 [8]（128 例）对生精

片进行了报告，研究结果显示：生精片联合西药（左

卡尼汀口服液 + 维参锌胶囊 + 他莫昔芬微胶囊）对

比西药，在改善 A 级精子率方面，生精片联合西药

优 于 单 用 西 药 [MD=4.58，95%CI（2.51，5.65），
Z=8.37]；在改善 A+B 级精子率方面，生精片联合西

药优于单用西药 [MD=5.12，95%CI（4.05，6.29），
Z=9.06]。

3.2.2 推荐意见 2 推荐五子衍宗丸联合西医常

规疗法治疗特发性弱精子男性不育症，可改善精子活

力（专家共识）。

使用条件：适用于肾精亏虚患者（主症：腰酸、

神疲乏力；次症：健忘、头晕耳鸣）或无症状患者。

湿热体质（舌质红苔黄厚腻）禁用。口服，丸剂， 
每次 6 g，1 日 2 次，用药 12 周。

证据描述：本指南在制定过程中仅纳入 1 项 RCT
研究 [9]，结果无统计学意义。在开放式推荐意见调查

问卷中，17 位专家中有 17 位专家给予强推荐，故对

该药做出推荐意见。

3.3 临床问题 3 中成药治疗特发性少弱精子

男性不育症有效性与安全性？

3.3.1 推荐意见 1 推荐五子衍宗丸联合抗氧化

剂治疗特发性少弱精子男性不育症，可改善 A 级精子

率、A+B 级精子率、精子浓度（1C）。

使用条件：适用于肾精亏虚患者（主症：腰酸、

神疲乏力；次症：健忘、头晕耳鸣、性功能减退。）或

无症状患者。湿热体质（舌质红苔黄厚腻）禁用。口

服，丸剂，每次 6 g，1 日 2 次，用药 12 周。

安全性：纳入文献未见不良事件。

证据描述：共纳入 1 项研究 [10]（55 例）对五子

衍宗丸提高 A 级精子率进行了报告，结果显示：五子

衍宗丸联合西药（左卡尼汀口服液 + 维生素 E）与西

药比较，在改善 A 级精子率方面，五子衍宗丸联合西

药优于单用西药 [MD=6.40，95%CI（3.04，9.76），

Z=3.73]。
共纳入 3 项研究 [10-12]（283 例）对五子衍宗丸提

高 A+B 级精子率进行了报告。（1）五子衍宗丸与西

药（维生素 E+ 维生素 C）比较 [11]，在改善 A+B 级精

子率方面，五子衍宗丸优于西药 [MD=8.07，95%CI
（6.93，9.21），Z=13.86]。（2）五子衍宗丸联合西

药（左卡尼汀口服液 + 维生素 E）与西药比较 [10]， 
在改善 A+B 级精子率方面，五子衍宗丸联合西药

优 于 单 用 西 药 [MD=3.70，95%CI（0.23，7.17），
Z=2.09]。（3）五子衍宗丸联合西药（左卡尼汀口服

液）与西药比较 [12]，在改善 A+B 级精子率方面，五

子衍宗丸联合西药优于单用西药 [MD=11.50，95%CI
（4.93，18.07），Z=3.43]。

共纳入 3 项研究 [10-12]（283 例）对五子衍宗丸

提高精子浓度进行了报告。（1）五子衍宗丸与西药

（维生素 E+ 维生素 C）对比 [11]，在改善精子浓度方

面，五子衍宗丸优于西药 [MD=11.02，95%CI（9.47，
12.57），Z=13.89，P<0.01]。（2）五子衍宗丸联合

西药（左卡尼汀口服液 + 维生素 E）与西药比较 [10]，

在改善精子浓度方面，五子衍宗丸联合西药优于单用

西药 [MD=10.00，95%CI（6.89，13.11），Z=6.30]。 
（3）五子衍宗丸联合西药（左卡尼汀口服液）与西药

比较 [12]，在改善精子浓度方面，五子衍宗丸联合西药

优于单用西药 [MD=15.40，95%CI（10.72，20.08），
Z=6.44]。

3.3.2 推荐意见 2 推荐麒麟丸联合抗氧化剂或

雌激素拮抗剂治疗特发性少弱精子男性不育症，可改

善 A 级精子率、A+B 级精子率、精子浓度（1C）。

使用条件：适用于肾虚精亏伴气血不足患者（主

症：腰酸、神疲乏力；次症：面色苍白、性功能减退）

或无症状患者。湿热体质（舌质红苔黄厚腻）禁用。

口服，丸剂，每次 6 g，1 日 3 次，用药 12 周。

安全性：纳入研究中未出现不良事件。

证据描述：共纳入 5 项研究 [13-17]（779 例）对麒

麟丸治疗治疗特发性少弱精子男性不育症进行了报

告。（1）对联合用药进行 meta 分析，结果显示：麒

麟丸联合西药在改善 A+B 级精子率方面优于单用西

药 [MD=11.39，95%CI（9.43，13.34），Z=11.42，
I2=65%][13-15]，在改善精子浓度方面优于单用西

药 [MD=6.69，95%CI（6.13，7.25），Z=23.26，
I2=59%][13-16]，改善 A 级精子率方面优于单用西药

[MD=7.94，95%CI（6.87，9.01），Z=14.55][13]。 
（2）单用麒麟丸与安慰剂对照 [17]，在改善 A 级精

子 率 方 面 优 于 安 慰 剂 [MD=9.28，95%CI（6.56，
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12.00），Z=6.70]， 在 改 善 A+B 级 精 子 率 方 面 优

于 安 慰 剂 [MD=16.49，95%CI（14.20，18.78），
Z=14.09]， 在 改 善 精 子 浓 度 方 面 优 于 安 慰 剂

[MD=12.27，95%CI（10.19，14.35），Z=11.57]。
3.3.3 推荐意见 3 推荐生精胶囊 / 片联合抗氧

化剂或雌激素拮抗剂治疗特发性少弱精子男性不育

症，可改善 A 级精子率、A+B 级精子率、精子浓度

（1C）。

使用条件：适用于肾阳亏虚患者（主症：精液清

稀、怕冷、手脚凉、腰酸；次症：头晕耳鸣、神疲乏力、

性功能减退）或无症状患者。湿热体质（舌质红苔黄

厚腻）或阴虚火旺患者（小便少黄、手脚心热、潮热

盗汗）禁用。口服，胶囊或片剂，每次 4 粒，1 日 3 次，

用药 12 周。

安全性：纳入文献未见不良事件，个别患者服药

后出现头晕、恶心等。

证据描述：共纳入 2 项研究 [18，19]（355 例）对

生精胶囊 / 片改善 A 级精子率进行了报告。（1）生精

胶囊与维生素 E 对比 [18]，在改善 A 级精子率方面，

生精胶囊优于对照组 [MD=11.60，95%CI（10.42，
12.78），Z=19.33]。（2）生精片联合西药（维生素

E+ 他莫昔芬片）与西药比较 [19]，在改善 A 级精子

率方面，生精片联合西药优于单用西药 [MD=5.47，
95%CI（3.08，7.86），Z=4.49]。

共纳入 6 项研究 [18-23]（685 例）对生精胶囊 / 片
改善 A+B 级精子率进行了报告。（1）对联合用药的

3 项研究（265 例）进行 Meta 分析 [19-21]，结果显示：

生精胶囊 / 片联合西药对比西药，在改善 A+B 级精子

率方面，联合用药优于单用西药 [MD=7.86，95%CI
（4.86，10.86），Z=5.13，I2=31%]。（2）对单独用药

的 2 项研究（360 例）进行 Meta 分析 [18，23]，结果

显示：在改善 A+B 级精子率方面，生精胶囊优于对

照 组 [MD=9.37，95%CI（7.89，10.86），Z=12.36，
I2=33%]。

共纳入 6 项研究 [18-23]（685 例）对生精胶囊 / 
片改善精子浓度进行了报告。（1）对联合用药的

3 项研究（240 例）进行 Meta 分析 [20-22]，结果显

示：在改善精子浓度方面，生精胶囊联合西药优

于 单 用 西 药 [MD=10.53，95%CI（6.46，14.61），
Z=5.07，I2=50%]。（2）生精片联合西药（他莫昔

芬）对比西药 [19]，结果显示：在改善精子浓度方面，

生精片联合西药优于单用西药 [MD=3.29，95%CI
（2.75，3.83），Z=11.94]。（3）对单独用药的 2 项 
研 究（360 例 ） 进 行 Meta 分 析 [18，23]， 结 果 显

示：在改善精子浓度方面，单用生精胶囊优于西药

[MD=27.07，95%CI（25.60，28.54），Z=36.11，
I2=64%]。

3.3.4 推荐意见 4 推荐复方玄驹胶囊联合抗氧

化剂治疗特发性少弱精子男性不育症，可改善 A 级精

子率、A+B 级精子率、精子浓度（2C）。

使用条件：适用于肾阳亏虚患者（主症：精液清

稀、怕冷、手脚凉、腰酸；次症：神疲乏力、性功能

减退）或无症状患者。湿热体质（舌质红苔黄厚腻）

或阴虚火旺患者（小便少黄、手脚心热、潮热盗汗）

禁用。口服，胶囊剂，每次 3 粒，1 日 3 次，用药 12 周。

安全性：纳入研究中未出现不良事件，少数患者

出现皮肤过敏、恶心、胃胀、胃脘灼热感等，该药物

以蚂蚁为主药，有一定致过敏性，过敏体质慎用。

证据描述：共纳入 2 项研究 [24，25]（180 例）对

复方玄驹胶囊改善 A 级精子率进行了报告。（1）复

方玄驹胶囊联合西药（左卡尼汀口服液、十一酸睾酮

胶丸）与西药比较 [24，25]，在改善 A 级精子率方面，

联合用药优于单用西药 [MD=9.10，95%CI（7.00，
11.21），Z=8.49，I2=49%]。（2）复方玄驹胶囊对比

十一酸睾酮胶丸 [24]，在改善 A 级精子率方面，复方

玄驹胶囊优于西药 [MD=4.90，95%CI（2.56，7.24），
Z=4.10]。

共纳入 2 项研究 [24，25]（180 例）对复方玄驹

胶囊改善 A+B 级精子率进行了报告。（1）复方玄

驹胶囊与西药（十一酸睾酮胶丸）对比 [24]，在改

善 A+B 级精子率方面，复方玄驹胶囊优于对照组

[MD=23.40，95%CI（21.26，25.54），Z=21.45]。
（2）复方玄驹胶囊联合西药（十一酸睾酮胶丸）与西

药比较 [24]，在改善 A+B 级精子率方面，联合用药优

于单用西药，[MD=27.10，95%CI（24.69，29.51），
Z=22.05]。（3）复方玄驹胶囊联合西药（左卡尼汀口

服液）与西药比较 [25]，在改善 A+B 级精子率方面，

联合用药优于单用西药，[MD=14.60，95%CI（5.54，
23.66），Z=3.16]。

共纳入 2 项研究（180 例）[24，25] 对复方玄驹胶

囊改善精子浓度进行了报告。（1）复方玄驹胶囊与

西药（十一酸睾酮胶丸）对比 [24]，在改善精子浓度

方面，复方玄驹胶囊优于西药 [MD=3.40，95%CI
（0.21，6.59），Z=2.09]。（2）复方玄驹胶囊联合西

药（左卡尼汀口服液、十一酸睾酮胶丸）与西药比

较 [24，25]，在改善精子浓度方面，联合用药优于单用

西 药 [MD=8.77，95%CI（5.92，11.61），Z=6.04，
I2=0%]。
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3.3.5 推荐意见 5 推荐右归胶囊联合抗氧化剂

治疗特发性少弱精子男性不育症，可改善 A 级精子

率、A+B 级精子率、精子浓度（2C）。

使用条件：适用于肾阳亏虚患者（主症：精液清

稀、怕冷、手脚凉、腰酸；次症：性功能减退、遗精、

尿频而清）或无症状患者。湿热体质（舌质红苔黄厚

腻）或阴虚火旺患者（小便少黄、手脚心热、潮热盗

汗）禁用。口服，胶囊剂，每次 4 粒，1 日 3 次，用

药 12 周。

安全性：纳入研究中未出现不良事件，服药后偶

可发生轻度便秘，本品含乌头碱，服药后如果出现唇

舌发麻，腹痛腹泻，心烦欲呕，呼吸困难等情况，应

立即停药并到医院就治。

证据描述：共纳入 1 项研究（192 例）[26]。右归

胶囊联合西药，在改善 A 级精子率方面优于单用西药

[MD=5.00，95%CI（2.86，7.14），Z=4.59]，在改善 
A+B 级精子率方面优于单用西药 [MD=19.50，95%CI 

（14.45，24.55），Z=7.57]，在改善精子浓度方面优

于 单 用 西 药 [MD=15.20，95%CI（11.59，18.81），
Z=8.25]。

4 中成药治疗特发性少、弱精子不育症推荐意

见 见图 1。
5 本指南的局限和不足之处 指南对特发性少

精子男性不育症、特发性弱精子男性不育症、特发性

少弱精子男性不育症分开进行药物推荐，使临床用药

更精准。但由于正常精子形态率受检验师检测技术影

响较大，且各地方实验室检测结果异质性较明显，故

在形成临床问题时，经专家投票达成共识，未将畸形

精子症纳入研究。此外指南只回答了 3 个临床问题，

第 4 个问题无法寻找到临床研究证据支持，亦暂时未

形成专家共识，因此本版指南暂时无法回答。期待日

后有更多临床文献证据，并结合专家共识的方法，可

回答临床问题 4。
在文献整理过程中发现研究男性不育症的文献较

图 1 中成药治疗特发性少、弱精子男性不育症推荐意见汇总中
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多，但是有关中成药的研究相对较少，此外研究对象

不够细化，多数文献将少精子症、弱精子症及少弱精

子症放在一起进行研究，缺乏精准性，导致最终很多

文献不能被纳入。因此期待更多的研究将少精子症、

弱精子症及少弱精子症分开研究。纳入的 RCT 研究，

多数存在设计不规范，和偏移风险较高的问题，如随

机化描述不清，非盲法对照设计，样本量小，以及研

究间的异质性等，直接影响了 Meta 分析结果的可靠

性。本指南的更新期待更多的设计严谨、多中心、大

样本的 RCT，以提供更高级别的循证证据。

在对药典及上市中成药进行筛选时，发现绝大

部分不育相关的中成药说明书中未提及不育、少精子

症、弱精子症等不育相关词语。这种情况可能会让临

床医生忽略掉许多有效的中成药，也会造成这些中成

药无法获得循证医学的评价。无法很好的回答预期提

出的临床问题，也影响了研究结果的证据水平。另外

因部分中成药的知名度不高，比较多的医院并未进药

使用，以致临床专家对其知晓率低下，亦无法达成专

家共识。因此本指南予以推荐的中成药品种有限。此

外中成药说明书存在不规范的情况，部分药物说明书

禁忌症尚不明确，注意事项中对药物的安全性监测未

予明确提示。对此，本指南根据文献不良反应报道、

药品说明书以及中成药的组方，在相关内容部分作了

补充说明。

6 更新计划 本指南拟定每 3~5 年进行更新一

次，更新内容取决于指南发布后是否有新的相关证

据出现，证据变化对指南推荐意见和推荐强度是否

有影响。按照目前国际上发布的指南更新报告规范

“CheckUp”进行更新。更新步骤包括：识别新的科

学证据、评估更新的必要性、更新指南推荐意见和发

布更新的指南，整个过程通过文献研究和专家讨论会

相结合的方式实现。

利益冲突：本指南由中国中药协会资助，无潜在

利益冲突。为防止在指南研制过程中出现其他利益冲

突，凡参与指南制定工作的所有成员，在正式参与指

南制定相关工作前均签署利益冲突声明，申明无所有

与本部指南主题相关的任何商业的、专业的或其他方

面的利益，和所有可能被本指南成果影响的利益。
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