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蚕茸柱天胶囊联合维生素E对不育患者精子

染色质损伤及氧化应激的影响

孙军培,杜丹丽,张燕,杨晓东,李雪婷,丁彪,张枫,刘雷,王学故,宫莹莹

(蚌埠医学院第一附属医院生殖医学中心,安徽 蚌埠 233000)

摘 要:目的 初步探讨蚕茸柱天胶囊联合维生素E对于特发性弱精子症和/或少精子症不育患者精子染色质损伤及氧

化应激的临床疗效。方法 将60例特发性弱精子症和/或少精子症的男性不育患者随机分为治疗组(n=30)和对照组

(n=30),分别予以蚕茸柱天胶囊 + 维生素E和单纯维生素E治疗90d,采用计算机辅助精液分析系统(CASA)检测

相关精液常规参数,精子染色质扩散法(SCD法)检测精子DNA碎片指数(DFI),抽血查超氧化物歧化酶(SOD)活性,比

较治疗前后精子浓度(spermconcentration)、前向运动精子百分率(Thepercentageofprogressivelymotilespermrate,

PR%)及DFI、SOD活性的变化。结果 两组治疗后患者PR及SOD活性明显高于治疗前(P<0.05),DFI明显降低

(P<0.05);治疗后治疗组精子浓度明显高于治疗前(P<0.05),而对照组无明显变化(P>0.05)。治疗后治疗组精

子浓度、PR及SOD明显高于对照组(P<0.05),DFI明显降低(P<0.05)。治疗组临床总有效率明显高于对照组(P
<0.05)。结论 蚕茸柱天胶囊联合维生素 E治疗对于不育患者精液质量有改善作用,对于精子染色质损伤及氧化应

激有一定的改善作用。
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EffectofCanrongZhutianCapsulecombinedwithvitaminEonspermchromatin
damageandoxidativestressininfertilepatients

SunJunpei,DuDanli,ZhangYan,YangXiaodong,LiXueting,DingBiao,

ZhangFeng,LiuLei,WangXuegu,GongYingying

(ReproductiveMedicineCenter,TheFirstAffiliatedHospitalofBengbuMedical
College,Bengbu233000,Anhui,China)

  Abstract: Objective TopreliminarilyinvestigatetheclinicaleffectofCanrongZhutianCapsulecombined
withvitaminEonspermchromatindamageandoxidativestressininfertilepatientswithidiopathicastheno-
spermiaand/oroligozoospermia. Methods Atotalof60maleinfertilepatientswithidiopathicasospermia
and/oroligospermiawererandomlydividedintothetreatmentgroup(n=30)andthecontrolgroup(n=30),

andpatientsinthetwogroupsweretreatedwithCanrongZhutianCapsule+vitaminEandvitaminEalonefor
90days,respectively.Thecomputer-aidedsemenanalysissystem (CASA)wasusedtodetectrelevantsemen
routineparameters.SpermDNAfragmentationindex(DFI)wasmeasuredbyspermchromatindiffusionmeth-
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od(SCD).Theactivityofsuperoxidedismutase(SOD)wascheckedbybloodexamination.Spermconcentra-
tion,thepercentageofprogressivelymotilesperm (PR%),DFIandSODactivityaftertreatmentwerecom-
paredwiththosebeforetreatment. Results Aftertreatment,PRandSODactivityinbothgroupsweresig-
nificantlyhigherthanthosebeforetreatment(P<0.05),withDFIwassignificantlyreduced(P<0.05).Af-
tertreatment,thespermconcentrationinthetreatmentgroupwassignificantlyhigherthanthatbeforetreat-
ment(P<0.05),whiletherewasnosignificantchangeinthecontrolgroup(P>0.05).Aftertreatment,

spermconcentration,PRandSODinthetreatmentgroupweresignificantlyhigherthanthoseinthecontrol
group(P<0.05),andDFIsignificantlyreduced(P<0.05).Thetotalclinicaleffectiverateofthetreatment
groupwassignificantlyhigherthanthatofthecontrolgroup(P <0.05). Conclusion Thetreatmentof
CanrongZhutianCapsulecombinedwithvitaminEcanimprovethesemenqualityofinfertilepatientsandim-
provethespermchromatindamageandoxidativestress.
  Keywords: infertility;chromatin;sperm;CanrongZhutianCapsule;superoxidedismutase

  当前随着环境污染及各种有害因素的影响,在育

龄夫妇中不孕不育的发生率逐年升高,据不完全统计,
当前每十对育龄夫妻中大约就有一对患有不孕不育,
男性因素大约占其中的40%~50%左右[1-2]。随着男

科学研究的深入,除常规的精子浓度、活力及畸形的检

查外,精子染色质(DNA)的完整性检查在男性生育检

查中愈发被重视[3],一些研究者发现精子DNA 碎片

指数(DNAfragmentationindex,DFI)可能会影响不

孕不育夫妻所采用的辅助生殖技术的结局[4-5]。因此

当前在不育男性患者相关检查中,应当将DFI与精子

浓度、活力及畸形率检查放在同等重要的位置。相关

研究发现[6],氧化应激通过氧化损伤精子质膜,破坏精

子DNA完整性,可能会导致DFI的升高,进而导致不

育的发生,人体内主要的抗氧化酶是超氧化物歧化酶

(SOD),其活性低有可能会对精子DFI起负面影响。
蚕茸柱天胶囊对于不育男性精液常规参数及畸形率的

改善作用已有相关研究报道[7],但其改善不育男性

DFI的功用并未见相关文章刊出。因此本研究主要是

初步观察蚕茸柱天胶囊联合维生素E胶囊对不育男

性DFI及血清SOD活性的影响。

1 资料与方法

1.1 研究对象 选取在2017年7月—2019年4月

于蚌埠医学院第一附属医院生殖中心就诊的依从性较

好的60例不育的男性患者,年龄21~35岁,不育年限

为1~5年,BMI≤28kg/m2,染色体核型检查正常,性
功能正常,实验前1个月未服用影响精子的药物,女方

相关生殖检查未见异常。所有入选患者精液检查的各

项常规指标按照世界卫生组织的《人类精液检验与处

理实验室手册》(第五版)[8]至少进行2次精液常规测

定,精子浓度<15×106/ml和/或PR<32%。排除标

准:极重度少精子症、极重度弱精子症(精子浓度<2×
106/ml,PR<5%);精子畸形率有异常;染色体异常

者;泌尿系统感染者;生殖系统感染者;精索静脉曲张

者;性激素异常者;睾丸位置及异发育常者;从事电焊

工、厨师等影响精子质量的特殊职业者;实验前1个月

或者实验中服用其他影响精子质量的药物者;治疗时

间小于3个月者。

1.2 研究对象的分组 将上述选取的的不育患者采

用随机数字表法进行分组,治疗组30例患者,年龄为

21~34岁,平均年龄为28.6岁,不育年限1~4.5年,
平均年限为2.5年;同样分配30例患者作为对照组,
年龄跨度为22~35岁,平均29.5岁,不育年限1~5
年,平均年限为2.5年。通过统计不育年限及年龄差

异在两不同分组间差异无统计学意义(P >0.05)。
两组患者基本临床资料,见表1。本研究所有患者在

接受治疗前均签署知情同意。

表1 两组患者基本临床资料

组别 n 年龄/岁 不育年限/年

治疗组 30 28.60±3.73 2.45±1.20
对照组 30 29.46±3.77 2.49±1.27
t - 0.888 0.125
P - 0.378 0.901

  注:表内计量资料数据以(췍x±s)表示。

1.3 治疗方法 对照组服用维生素E胶囊(天津市

中央药业有限公司,国药准字:H1202026207产品),

0.1g口服2次/日,治疗90d;治疗组服用蚕茸柱天胶

囊联合维生素E进行治疗,维生素E胶囊,0.1g口服

次2/日,蚕茸柱天胶囊(四川克旨达制药厂制造,国药

准字:Z20020051),用法为早晚各服用1次,每次2粒,
饭后服,2种药物同时治疗90d,治疗期间嘱患者戒烟

酒,避免高温及熬夜、久坐等。对照组及治疗组所有患

者治疗前及治疗疗程结束后1周内在禁欲2~7d的

情况下手淫法取精液,采用中国伟力公司 WLJY-9000
型全自动彩色精子分析系统检查精子浓度、PR。开始
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用药后每隔10d电话回访询问是否出现不良反应及

配偶有无妊娠。

1.4 血清SOD活性检测 SOD活性检测试剂盒购

自上海Sigma公司,由我院检验科按照说明书进行操

作检测。正常参考值:129~216U/ml。

1.5 精子DFI检测 使用精子染色质扩散法(SCD
法)检查精子DFI,试剂盒购自深圳博锐德生物技术有

限责任公司(批文号:YZB/0439-2010)。

1.6 疗效观察 治疗后配偶受孕为治愈标准;有效的

标准为治疗后精子浓度上升或达到15×106/ml以上

和/或PR上升或达到32%以上;无效的标准为治疗后

精子浓度和/或PR指标无明显变化或者进一步变差。
将治愈及有效的病例计为总有效病例,总有效率(%)

=(治愈例数+有效例数)/总病例数×100%。

1.7 统计学方法 采用SPSS22.0统计软件对数据

进行分析,计量资料以(췍x±s)表示,采用独立样本t检

验或配对t检验;计数资料以n(%)表示,采用χ2 检

验,以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组治疗前后精子浓度及PR对比 治疗组中

PR及精子浓度数值治疗后较治疗前有所改善,且差

异有统计学意义(P<0.05)。对照组中PR治疗后较

治疗前有改善,且差异有统计学意义(P <0.05),但
对照组中精子浓度治疗后较治疗前无改善,且差异无

统计学意义(P>0.05)。治疗后治疗组PR及精子浓

度明显高于对照组(P<0.05),见表2。

表2 两组治疗前后精子浓度及PR对比

组别 n PR/%
精子浓度/

(×106·ml-1)
治疗组 30
 治疗前 21.17±6.17 12.97±2.83
 治疗后 34.19±12.86a 28.53±11.47b

 t -9.631 -9.361
 P <0.001 <0.001
对照组 30
 治疗前 20.99±6.02 12.96±2.83
 治疗后 27.99±11.22c 13.01±3.00d

 t -6.669 -0.550
 P <0.001 0.587

 注:①表内计量资料数据以(췍x±s)表示;②与对照组治疗后

比较,a:t=-9.631,P<0.001;b:t=-9.361,P<0.001;c:t
=-6.669,P<0.001;d:t=-0.550,P=0.587。

2.2 两组治疗前后精子DFI及血液SOD活性变化

 在对照组及治疗组两组中治疗前的精子 DFI及

SOD活性的统计学差异无统计学意义(P >0.05)。
治疗组中DFI及血SOD活性较治疗前改善,且差异

有统计学意义(P<0.05)。对照组中DFI及血SOD
活性较治疗前改善,且差异也具有统计学意义(P <
0.05)。同时通过统计可得出,治疗组对DFI及SOD
活性的改善度要优于对照组中DFI及SOD活性的改

善度(P<0.05),见表3。

表3 两组治疗前后精子DFI及血液SOD活性变化

组别 n DFI/% SOD/(U·ml-1)

治疗组 30
 治疗前 36.58±6.26 105.53±12.59
 治疗后 25.81±7.74a 171.21±39.20b

 t 6.197 -9.471
 P <0.001 <0.001
对照组 30
 治疗前 37.22±6.98 107.18±11.66
 治疗后 32.80±7.31c 141.09±34.41d

 t 5.063 -7.433
 P <0.001 <0.001

 注:①表内计量资料数据以(췍x±s)表示;②与治疗后对照组

比较,a:t=6.197,P<0.001;b:t=-9.471,P<0.001;c:t

=5.063,P<0.001;d:t=-7.433,P<0.001。

2.3 两组临床疗效比较及不良反应情况 治疗组中

有3例女方怀孕,对照组中有1例女方怀孕,其中治疗

组中有效例数为21例,总有效率为80.00%,两组总

有效率比较差异有统计学意义(χ2=4.800,P =
0.029),即联合用药组总有效率高于单纯维生素E组

的总有效率。见表4。两组均无不良反应。

表4 两组临床疗效比较

组别 n 治愈 有效 无效 总有效

治疗组 30 3(10.00)21(70.00)6(20.00)24(80.00)
对照组 30 1(3.33) 15(50.00)14(46.67)16(53.33)

 注:表内计数资料数据用[n(%)]表示。

3 讨论

精子脱氧核糖核酸(DNA)是储存着父代遗传信

息的物质,其完整性决定着父代遗传信息能否完整的

传给子代,精子脱氧核糖核酸(DNA)完整性直接影响

精卵结合及胚胎的进一步发育。目前一些科学研究表

明,在男性不育的发生、女性自然妊娠率的升高以及复

发性 流 产 的 发 生 都 可 能 与 精 子 染 色 质 的 损 伤 有

关[9-10]。精子DNA完整性(DFI)检测反映精子DNA
的损伤程度,其受到多种因素影响,比如环境因素(重
金属、有毒物等)、病理因素(炎症等)、医源性因素(放
化疗、精子冻融等)以及不良生活习惯(高温作业及烟

酒等不 良 嗜 好)、年 龄 等 都 会 对 于 精 子 DFI有 影
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响[11-12]。以上因素影响DFI主要通过以下几种途径

实现:①氧化应激;②细胞凋亡;③染色质的异常组装

等,其中氧化应激在精子DNA损伤中起最主要的作

用[13]。本次实验中研究对象治疗前的DFI数值整体

较高,可能与入组人员均为不育患者有关,在实验中通

过予以蚕茸柱天胶囊联合维生素E及单独维生素E
治疗后患者精子DFI数值较治疗前部分有所改善且

联合用药组改善更为明显,说明通过予以抗氧化治疗,
可以一定程度上改善不育患者精子DFI数值[14]。

人体内部存在着氧化/抗氧化的控制系统[15],正
常情况下该控制系统处于动态平衡,以保障机体的健

康,超氧化物歧化酶(SOD)因其能够专一清除超氧阴

离子,保护细胞,在人体的氧化与抗氧化平衡的维系中

起着至关重要的功用,是经典的抗氧化酶。活性氧自

由基(reactiveoxygenspecies,ROS)是一类具有高度

反应活性的含氧基团,是机体氧化系统的主要成员,当
其含量过高会导致抗氧化物质(主要为SOD)大量消

耗,进而导致氧化应激,使得氧化/抗氧化控制系统的

平衡状态被打破,对人身体健康有害,其不但能直接损

伤生精细胞,同时还可通过诱发生精细胞发生脂质过

氧化产生丙二醛(MDA),损伤精子DNA的完整性,
导致DFI升高,从而影响生育结局 [16-19]。本次实验中

研究对象治疗前的SOD活性数值整体较低,可能与入

组人员均为不育患者有关,在实验中通过予以蚕茸柱

天胶囊联合维生素E及单独维生素E治疗后患者血

清SOD活性数值较治疗前部分有所改善且联合用药

组改善更为明显,说明通过予以抗氧化治疗,可以在一

定程度上改善不育患者精子血清的SOD活性数值,降
低患者体内的氧化应激水平,有利于精子 DFI的改

善。
通过本研究结果可发现,使用蚕茸柱天胶囊联合

维生素E的治疗对于少弱精子症患者的精子浓度及

前向运动精子比例具有提高作用,这与王飞等[20]的研

究报道相似。在对照组中,维生素E对于弱精子症患

者的前向运动精子比例具有改善作用,而对于精子浓

度改善不明显,这与陈向锋等[21]的报道相似。本研究

结果还可发现,使用蚕茸柱天胶囊联合维生素E的治

疗方案对于DFI及血SOD活性具有改善作用,且相

对于单独使用维生素E对于DFI及血SOD活性较改

善程度而言,联合使用改善更明显。在总有效率方面,
蚕茸柱天胶囊联合维生素E的治疗方案较单独使用

维生素E更为有效。这可能与蚕茸柱天的药理作用

有关,蚕茸柱天胶囊由蚕蛾、淫羊藿、巴戟天、山茱萸、
杜仲、枸杞子、熟地黄、菟丝子、肉桂、鹿茸、鹿鞭、天麻、
当归、蜈蚣、附子、山药、人参组成,有填补精血,温补肾

阳的作用,其中蚕蛾中含有多种锌、硒等微量元素,氨

基酸、维生素、细胞色素C等具有抗氧化作用,其中含

硒量为目前所有动植物中比较高的,其中锌、硒元素的

口服补充可以改善精子DFI[22-23];同时锌在淫羊藿中

含量较高,相关研究表明其也具有雄激素样作用[24],
其促进精子发生可能是通过改善睾丸内局部的内分泌

微环境而实现的,同时具有改善精子染色质的损伤。
综上所述,蚕茸柱天胶囊联合维生素E的治疗方

案不仅可以改善不育男性精子浓度及前向运动精子比

例,同时对于其DFI及SOD活性也具有明显的改善

和提升作用,相对于单独使用维生素E对于DFI及血

SOD活性较改善和提升程度也更为明显,有效率也更

高,进而推断蚕茸柱天胶囊有可能也是通体内氧化/抗

氧化系统通路来改善不育患者精子DFI、SOD及相关

精液指标的。蚕茸柱天胶囊联合维生素E的治疗方

案可以作为临床上药物治疗少弱精子症且伴有DFI
异常不育患者的潜在供选方案之一,值得临床推广应

用。但是本实验研究的样本量相对于来说较小,观察

指标存在一些不足,长期疗效还需大样本量及多中心

参与来进一步进行随机对照试验来验证该结论。
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