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四联外治对输卵管阻塞性不孕患者的临床疗效及对血
清ＩＬ－６和ＴＮＦ－α水平的影响

万彦荣，卫爱武＊，肖惠冬子

（河南中医药大学第一附属医院生殖医学科，郑州　４５００００）

【摘要】　目的　探讨四联外治疗法对湿热瘀阻型输卵管阻 塞 性 不 孕 患 者 的 临 床 效 果 以 及 对 白 细 胞 介 素－６（ＩＬ－６）和 肿 瘤

坏死因子－α（ＴＮＦ－α）水平的影响。　方法　选取我院２０１６年７月至２０１７年７月湿热瘀阻型输卵管阻塞性不孕患者２７２例，

随机数字表法分为对照组（ｎ＝１３６）与研究 组（ｎ＝１３６）。对 照 组 采 取 中 药 口 服 治 疗，研 究 组 采 用 四 联 外 治 法（永 磁 旋 振 治 疗

仪、中药离子导入、穴位注射、中药直肠滴入）结合中药口服治疗。观察治疗前后患者ＩＬ－６、ＴＮＦ－α水平和输卵管通畅情况，以

及随访治 疗 后 半 年 内 妊 娠 情 况。　结 果　研 究 组 治 愈 率（输 卵 管 双 侧 通 畅，伞 端 无 粘 连）显 著 高 于 对 照 组（６０．２９％

ｖｓ．１９．１２％，Ｐ＜０．０５），总有效率亦显著高于对照组（８５．２９％ｖｓ．６１．７６％，Ｐ＜０．０５）；治疗前两组血清ＩＬ－６、ＴＮＦ－α水平间无

显著差异（Ｐ＞０．０５），疗程结束后两组ＩＬ－６、ＴＮＦ－α水平均较治疗前降低，且研究组血清ＩＬ－６、ＴＮＦ－α水平显著低于对照组（Ｐ＜０．０５）；

治疗后研究组妊 娠 时 间 显 著 短 于 对 照 组［（２．６８±１．３５）月 ｖｓ．（３．７１±１．１８）月，Ｐ＜０．０５），临 床 妊 娠 率 显 著 高 于 对 照 组

（６０．２９％ｖｓ．１９．１２％，Ｐ＜０．０５）。　结论　四联外治能提高湿热 瘀 阻 型 输 卵 管 阻 塞 性 不 孕 症 患 者 的 输 卵 管 复 通 率、减 轻 炎

性因子对输卵管壁的伤害，改善临床妊娠率。
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输卵管阻塞性不孕症指局部炎性反应导致的输

卵管阻塞、粘连，进而导致女性不孕［１］。中医学根据

其临床特 征 可 归 属 为“妇 人 腹 痛”、“带 下 病”、“癥

瘕”、“无子”等 范 畴［２］。临 床 多 采 用 中 医 药 行 气 活

血、祛湿清热、软坚散结、化瘀通络等治疗方法，辨病

和辨证结合，通过软化、松解粘连的组织，促进炎性

分泌物的吸收，使患者输卵管得以通畅，并能恢复其

功能。“四联外治法”是卫爱武教授在中医辨证基础

上，运用中西药结合四种外治法治疗输卵管阻塞性

不孕患者的综合治疗方法［３－４］。长期临床实践表明，
该法对输卵管阻塞性不孕，疗效满意。本研究选取

我院２７２例输卵管阻塞性不孕患者，探讨四联外治

综合疗法的临床疗效以及对患者白细胞介素－６（ＩＬ－６）
和肿瘤坏死因子－α（ＴＮＦ－α）血清水平的影响。

资料与方法

一、研究对象

选取２０１６年７月至２０１７年７月于我科就诊的

输卵管阻塞性不孕症湿热瘀阻型患者。
诊断标准：中医诊断参照《临床疾病诊断依据治

愈好转标准 （第２版）》［５］和《中 药 新 药 临 床 研 究 指

导原则》［６］拟 定 湿 热 瘀 阻 型、输 卵 管 阻 塞 性 不 孕 标

准；西医诊断参照人民卫生出版社出版的第七版《妇
产科学》及《不孕症中西医结合治疗》［７］教材。

纳入标准：符合输卵管阻塞性不孕症西医诊断

标准并同时 符 合 湿 热 瘀 阻 型 的 中 医 证 候 辨 证 诊 断

者；子宫输卵管造影证实输卵管单侧或双侧通而不

畅，和／或合并伞端粘连；年龄２０～３５岁；月经周期

２８～３０ｄ、经 期 在５～７ｄ者；知 晓 并 签 署 知 情 同

意书。
排除标 准：男 方 存 在 少、弱、无 精 子 症 等 生 殖

功能异常者；先天 性 生 殖 系 统 发 育 异 常 者；遗 传 性

因素所致的不孕 症；免 疫 性 不 孕 症；排 卵 障 碍 所 致

的不孕症；经 检 查 合 并 有 子 宫 病 变 因 素 者 或 输 卵

管间质部梗阻 者；伴 有 严 重 的 内 科 并 发 症 或（和）
精神疾病者。

剔除标准：未按研究要求治疗及检查者；出现不

可耐受性、不良事件者；自愿退出者。
共纳入 符 合 标 准 的２７２例 患 者，随 机 数 字 表

法分为对照组（ｎ＝１３６）与 研 究 组（ｎ＝１３６）。本 研

究经由我 院 伦 理 委 员 会 审 批 通 过，所 有 患 者 知 情

同意。
二、方法

对照组：于月经第１天开始服五味消毒饮加减

（蒲公英３０ｇ、野菊花１５ｇ、连翘１２ｇ、金银花２０ｇ、
紫花地丁１５ｇ、山慈菇２０ｇ、白花蛇舌草３０ｇ、三棱

１５ｇ、莪术１５ｇ、皂角刺３０ｇ、石见穿１５ｇ），由我院

制剂室煎制装袋２００ｍｌ／袋，共服２０ｄ；相同方法连

续三个月经周期。
研究组：在对照组用药基础上，于经期 结 束、月

经周期第８天开始联合永磁旋振治疗仪（郑州仁惠

医疗设备）治疗２０ｄ，于口服药物结束次日每日行中

药离子导入、穴位注射及中药直肠滴入各一次，共治

疗７ｄ。第２、３月经周期重复上述治疗。
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四联外治法具体如下：（１）穴位注射：选用氯化

钠注射液（批 准 文 号：Ｈ３２０２４０４７）１０ｍｌ、盐 酸 利 多

卡因注射液（批准文号：Ｈ２００４３６７６）３ｍｌ，注射用克

林霉素磷酸酯（批准文号：Ｈ２００２０７２４）０．６ｇ，用２０ｍｌ
注射器抽取、兑入混匀。患者排空膀胱，选取一侧子

宫穴（仰卧位，脐下４寸，腹正中线旁开３寸），常规

消毒，操作者将注射器针头直刺３０～４０ｍｍ，得气、
回抽无血后，缓缓注入，１次／ｄ。（２）中药离子导入：
五味消毒饮加透骨草３０ｇ，由我院制剂室水煎，装袋

１５０ｍｌ／袋。操作 时 于３７℃水 浴 锅 中 预 热 药 液、内

置两块纱布浸透药液，后取出纱布拧至湿而不滴，放
置患者小腹部，两电极板分别放在纱布上，调节电流

量至患者耐受程度，用中频电疗进行离子导入，每次

２０ｍｉｎ，２次／ｄ，每次之间至少间隔２ｈ。（３）中药直

肠滴入治疗：将五味消毒饮制成灌肠液２００ｍｌ装入

一次性使用灌肠袋（温度维持在３５～３８℃之间），接

入一次性ＰＶＣ直肠滴入导管。操作前嘱患者排空

大小便，取臀高头低位，１５ｍｉｎ匀速滴完，结束后侧

卧１ｈ。（４）永磁旋振治疗仪治疗：操作时将振动治

疗头放 置 于 患 者 下 腹 部 附 件 体 表 位 置 进 行 治 疗，

２次／ｄ，２０ｍｉｎ／次；将 旋 转 治 疗 头（酒 精 消 毒 后，套

避孕套）置 阴 道 内，１次／ｄ，２０ｍｉｎ／次（两 种 治 疗 强

度均固定不能自行调节）。
两组患者治疗期间均严格采取避孕措施。
三、疗效评定标准

治疗结束后，疗效评定参考《中药新药临床研究

指导原则》［６］予以评估。
治愈：子宫输卵管造影提示双侧输卵管通畅，伞

端造影剂弥散良好；有效：子宫输卵管造影显示输卵

管通畅度有改善或伞端粘连较治疗前有改善；无效：
子宫输卵管造影提示输卵管情况较治疗前无变化；

总有效率＝（治愈＋好转）／总例数×１００％。
四、观察指标

１．所有患者 治 疗 结 束 后 行 子 宫 输 卵 管 造 影 记

录通畅情况，评估临床疗效。

２．治疗前及疗程结束后血清ＩＬ－６和ＴＮＦ－α水

平。对入组的不孕患者均于治疗前及治疗疗程结束

后予空腹抽取静脉血３～５ｍｌ采用酶联免疫吸附法

（ＥＬＩＳＡ）检测ＩＬ－６、ＴＮＦ－α水平。

３．对所有有效患者随访６个月，观察其妊娠情

况：妊娠定义为停 经４０ｄ以 上，尿 或 血 妊 娠 试 验 阳

性且Ｂ超检查见孕囊或胎芽。

４．对所有妊 娠 患 者 均 随 访 至 孕１２周，观 察 其

流产率。
五、统计学方法

采用ＳＰＳＳ　１８．０软件对数据进行统计分析。计

量资料均采用（珔ｘ±ｓ）表示，ｔ检验；计数资料以ｎ（％）
表示，组间比较采用χ

２检验。Ｐ＜０．０５提示差异有

统计学意义。

结　　果

一、患者一般资料

所有患者均顺利完成治疗，未出现未按研究要

求治疗及检查者，亦未出现因不可耐受性、不良事件

退出者，无自愿退出者。
两组患 者 均 已 婚。两 组 患 者 治 疗 前 输 卵 管 情

况、年龄、不 孕 病 程、体 重（ＢＭＩ）、手 术 及 流 产 次 数

（次）等临床资料均衡可比（Ｐ＞０．０５）（表１）。
二、治疗后临床效果及输卵管情况

研究组治疗总有效率及治愈率均显著高于对照

组（Ｐ＜０．０５）（表２）；两组患者输卵管通畅情况均较

治疗前得到改善，研究组改善更明显（Ｐ＜０．０５）（表３）。

表１　治疗前两组患者一般资料［（ｘ－±ｓ），ｎ（％）］

组　别 例数 年龄 不孕病程（月） ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） 流产及手术史（次）

研究组 １３６　 ３１．６９±２．８５　 １９．１４±６．６４　 ２５．９６±２．３１　 ３．４６±０．９８

对照组 １３６　 ３２．０１±２．１１　 １９．９８±６．９３　 ２６．１±２．１８　 ３．５３±１．０１

组　别 例数
输卵管通畅情况 输卵管伞端功能

一侧通一侧通而不畅 双侧通而不畅 双侧无粘连 单侧粘连 双侧粘连

研究组 １３６　 ３３（２４．２６） １０３（７５．７３） ２１（１５．４４） ３９（２８．６８） ７６（５５．８８）

对照组 １３６　 ２０（１４．７１） １１６（８５．２９） ３０（２２．０６） ５１（３７．５０） ５５（４０．４４）
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表２　两组临床疗效比较［ｎ（％）］

组　别 例数 治愈 好转 未愈 总有效率

研究组 １３６　 ８２（６０．２９）＊ ３４（２５．００） ２０（１４．７１） １１６（８５．２９）＊

对照组 １３６　 ２６（１９．１２） ５８（４２．６５） ５２（３８．２４） ８４（６１．７６）

　　注：与对照组比较，＊Ｐ＜０．０５

表３　治疗后两组输卵管情况比较［ｎ（％）］

组　别 例数

输卵管通畅情况 输卵管伞端功能

双侧通畅
一侧通畅

一侧通而不畅

双侧通

而不畅

一侧不通

一侧通而不畅
双侧无粘连 单侧粘连 双侧粘连

研究组 １３６　 ８２（６０．２９）＊ ２９（２１．３２） ８（５．８８） １７（１２．５０） １０８（７９．４１）＊ １７（１２．５０） １１（８．０９）

对照组 １３６　 ２６（１９．１２） ５７（４１．９１） ３７（２７．２１） １６（１１．７６） ５７（４１．９１） ３６（２６．４７） ４３（３１．６２）

　　注：与对照组比较，＊Ｐ＜０．０５

三、血清ＩＬ－６、ＴＮＦ－α水平

治疗前两组患者的血清ＩＬ－６、ＴＮＦ－α水平间无

显著差异（Ｐ＞０．０５）；疗程结束后研究组、对照组患

者的血清ＩＬ－６、ＴＮＦ－α水 平 均 较 治 疗 前 降 低，且 研

究组患者血清ＩＬ－６、ＴＮＦ－α水平显著低于对照组（Ｐ＜
０．０５）（表４）。

四、临床妊娠

随访后比较研究组及治疗组的临床妊娠情况，
发现研究组妊娠发生时间短于对照组，研究组临床

妊娠率高于对照组，研究组异位妊娠发生率低于对

照组（Ｐ＜０．０５）；研 究 组、对 照 组 均 无 孕１２周 之 内

流产发生（表５）。

表４　两组患者治疗前后血清ＩＬ－６、ＴＮＦ－α水平比较（ｘ－±ｓ）

时　间 组别 例数 ＩＬ－６（ｐｇ／ｍｌ） ＴＮＦ－α（ｐｇ／ｍｌ）

治疗前 研究组 １３６　 ２．４３±０．７８　 ５５．３２±１３．７４

对照组 １３６　 ２．６２±０．９１　 ５６．３８±１７．６４

治疗后 研究组 １３６　 １．２２±０．５８＊＃ ２４．５７±８．７５＊＃

对照组 １３６　 １．７８±０．５３＊ ３５．５７±１１．６７＊

　　注：与治疗前比较，＊Ｐ＜０．０５；与治疗后对照组比较，＃Ｐ＜０．０５

表５　临床妊娠结局的比较［（ｘ－±ｓ），ｎ（％）］

组　别 例数 回访例数 临床妊娠 妊娠发生时间（月） 流产率

研究组 １３６　 １１６　 ８２（６０．２９）＊ ２．６８±１．３５　 ０

对照组 １３６　 ８４　 ２６（１９．１２） ３．７１±１．１８　 ０

　　注：与对照组比较，＊Ｐ＜０．０５

五、安全性

本研究过程中研究组及对照组内均没有不良事件

（不良反应）发生，试验中也没有发现新的不良事件。

讨　　论

输卵管阻塞性不孕临床病理表现多为输卵管不

同程度的炎性渗出、积水、增粗、肥大，或管腔狭窄、
粘连，甚至阻塞不通；有时输卵管上举、扭曲、活动受

限等，致使输卵管功能失常，不能正常拾卵，精子和

卵母细胞不能结合，或不能正常运送受精卵至宫腔，

而发生不孕。现代医学主要采用介入、腹腔镜和宫

腔镜等，此类方法可以恢复输卵管功能和形态［８－１１］，
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多属于有创治疗，术后可再发梗阻或阻塞。中医在

不孕症的治疗上有其独到之处，治疗手段相对温和，
患者也易于接受，有一定优势［１２］。中医学认为输卵

管阻塞性不孕症的病位在胞宫、络脉，临床以湿热瘀

结型较为多见。本病发生多由于经期产后，余血未

尽，又感受湿热之邪，外邪入里与血搏结，瘀阻冲任、
胞脉，致血行不畅，或宿有湿热内蕴，流注下焦，气血

搏结，瘀积冲任，以实证为主。本研究以清热利湿、
活血化瘀、通经活络为治则，方选五味消毒饮加减，
方中蒲公英长于清热解毒、消痈散结；野菊花清热解

毒消肿；金银花清散风湿，消除肿毒；连翘清热解毒，
托毒外出，且又能流通气血，治十二经血凝气聚，与

诸药相伍 能 增 强 疏 散 清 热 之 力。紫 花 地 丁 清 热 解

毒，凉血消肿，消痈散结；山慈菇软坚散结、清热化痰

解毒；白花蛇舌草清热解毒、活血止痛；三棱、莪术、
皂角刺、石见穿活血祛瘀通络；诸药合伍，共达清热

利湿、活 血 化 瘀 通 络 之 功 效。现 代 药 理 研 究 亦 表

明［１３－１８］，活血化 瘀 类 中 药 能 够 扩 张 血 管，降 低 血 小

板聚集，改善微循环、软化局部病灶组织，促进炎症

吸收，同时减轻组织增生、溶解组织粘连，促进粘膜

细胞再生和修复；清热解毒类中药，有抗病原微生物

作用，可提高机体免疫功能；二者合用则有利于输卵

管通畅和功能恢复。然而随着现代社会人们的工作

生活节奏越来越快，多数年轻人因其携带不便，或药

味苦涩，或考虑长期口服可能致胃肠道或肝肾功能

不良，从而不能接受该种治疗方法。
“四联外治法”是导师卫爱武教授遵循中医学基

本原理，在中 医 辨 证 基 础 上，结 合 长 期 丰 富 临 床 经

验，采用永磁旋振治疗仪、中药离子导入、穴位注射、
中药直肠滴入四种外治法治疗输卵管阻塞性不孕患

者，疗 效 独 特，作 用 迅 速，可 达 到 良 好 的 临 床 效 果。
新型治疗 方 法 永 磁 旋 振 治 疗 仪［１９］，利 用 其 外 加 磁

场、磁振波、机械波和低频声波的共同物理效应，能

很好的改善局部血液循环，促进新陈代谢，增强生殖

系统局部免疫功能，消除慢性炎症，松解粘连，利于

疏通输卵管，恢复输卵管功能，且磁振疗法亦能改善

局部组织生物膜的通透性，促进外用药物的吸收，有
助于解除盆腔内组织粘连。中药离子导入［２０］，可通

过改善皮肤的通透性，促进中药向体内转运，同时于

上述诸药里专加入中药透骨草，因其有辛散温通、通
透之效，可增强离子导入中药透皮入络之力，直达病

灶；配合应用穴位注射可疏通经络，激发穴位的经络

效应，利于药物通过经气直达病所，可有效消除病灶

炎症；使用中药直肠滴入治疗，因肠膜血管丰富、组

织疏松，可使药物直接作用于盆腔，使药物在局部膜

渗透吸收。诸法内外同用、标本兼治，清热利湿、活

血化瘀通络，可促进组织再生、消除粘连、疏通输卵

管，改善输卵管功能，达到捡卵助孕之功效。

ＩＬ－６由 多 种 细 胞 产 生，主 要 有 巨 噬 细 胞，具 有

多种生物学活性，是炎症反应的主要标志之一，在输

卵管内膜的再生修复中起重要作用。其水平增加与

炎症有关，可能由于单核巨噬细胞合成这些因子的

能力增强，经循环使血中细胞因子增加，介导吸引活

化的单核巨噬细胞和炎症细胞进入腹腔，形成输卵

管局部组织粘连。ＴＮＦ－α与输卵管炎性损伤有关，
其水平越高，损伤越重。可能的作用机制为ＴＮＦ－α
具有细胞毒性作用，可诱导炎性细胞释放毒性物质，
刺激成纤维细胞增生，促进胶原酶释放，参与组织损

伤过程。本 研 究 显 示 输 卵 管 阻 塞 不 孕 患 者 血 液 检

测，他 们 的ＩＬ－６、ＴＮＦ－α水 平 高 于 正 常 人。研 究 组

增加四联外治 后，患 者ＩＬ－６和 ＴＮＦ－α水 平 显 著 降

低；且输卵管通畅程度明显改善，输卵管伞端功能恢

复显著；治疗结束６月后回访妊娠情况，研究组妊娠

率高、妊娠所需时间短，异位妊娠发生率低。表明该

综合治疗可以祛除患者湿热邪气，调和气血，疏通输

卵管，降低患者体内炎性因子水平，减轻炎症因子对

输卵管壁的伤害，改善患者临床预后。四联外治法

治疗湿热瘀阻型输卵管阻塞性不孕症疗效优于单纯

的口服中药，中西结合，标本兼治，明显改善临床症

状及局部体征，提高输卵管复通率及治疗后妊娠率，
且经济安全、操作简便，值得临床推广普及。
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