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精液指标与体外受精助孕后孕早期自发性流产的相关分析"
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T<%;#$

#

!!

摘
!

要"目的
!

探讨男方精液指标与体外受精助孕患者孕早期自发性流产的相关性$方法
!

回顾性分析该院接受体外受精

助孕的夫妻
<T!

对!根据女方是否发生早期自发性流产分为研究组"

7%

对#及对照组"

!T$

对#!分析
<

组中男方的精子
WR&

碎片

率&精子核蛋白不成熟率&正常形态精子百分率等指标$结果
!

研究组男方的精子
WR&

碎片率&正常形态精子百分率&精子浓

度&精子活力&前向精子活力等与对照组比较!差异无统计学意义"

E

$

#6#T

#%研究组男方的精子核蛋白不成熟率大于对照组!差

异有统计学意义"

E

%

#6#T

#%精子核蛋白不成熟率与早期自发性流产呈弱正相关"

E

%

#6#T

#$结论
!

精子成熟障碍与孕早期自发

性流产相关!精子核蛋白不成熟率可用于评估体外受精助孕者孕早期自发性流产风险$

关键词"精液指标%

!

体外受精%

!

自发性流产%

!

相关性
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孕早期自发性流产是指妊娠
!<

周内自行终止或自发流

产)早期流产常见的原因可能与胚胎染色体异常*孕妇内分泌

异常*生殖器官畸形*生殖道感染*生殖道局部或全身免疫异常

等有关#但具体机制尚未完全探明)过往研究多关注女性因

素#对男性因素#尤其是男性非遗传性因素与自发性流产关系

的研究甚少)精液指标多应用于男性生育力的评估#对于男性

精液因素是否可影响孕早期自发性流产尚存较大争议)本研

究通过分析在本院生殖中心接受体外受精$

U\S

%男方的精液

指标#探讨各指标与女性孕早期自发性流产的关系)

B

!

资料与方法

B6B

!

一般资料
!

回顾性分析
<#!;

年
!

)

!<

月在本院生殖中

心进行
U\S

助孕的患者病历资料#根据女方受孕后是否发生

孕早期自发性流产分为
<

组#研究组为女方发生早期流产者#

共
7%

对夫妻#对照组为女方未发生早期流产者#共
!T$

对夫

妻)其中研究组中女方年龄$

$<6;"jT6##

%岁&对照组中女方

年龄$

$<6!!jT6$T

%岁)

<

组女方一般资料比较#差异无统计

学意义$

E

$

#6#T

%)纳入标准!接受
U\S

者#男女双方染色体*

性激素均正常#无明显解剖异常和免疫因素异常#孕早期无疾

病和服药史)

B6C

!

方法
!

男方禁欲
<

)

"D

#以手淫法采集精液于取精杯内#

待完全液化后混匀#按表
!

中方法检测各精液指标#操作严格

按照试剂和仪器说明书进行)比较
<

组间男方精液指标的差

异#分析男方年龄*各项精子指标与孕早期自发性流产的相关

性#对相关的指标进一步作受试者工作特征$

HT)

%曲线分析#

分析其对早期自发性流产的诊断价值)

表
!

!!

精液指标检测方法及试剂#仪器厂家

项目 方法 试剂与仪器厂家

精子
WR&

碎片率 染色质扩散法$

P+W

% 深圳博锐德生物

精子核蛋白不成熟率 改良苯胺蓝染色法 深圳博锐德生物

精子形态学检测 改良巴氏染色法 南京欣迪生物

精子浓度 计算机辅助分析 西班牙
P+&

精子分析系统

精子活力 计算机辅助分析 西班牙
P+&

精子分析系统

前向精子活力$

@O3

% 计算机辅助分析 西班牙
P+&

精子分析系统

B6D

!

统计学处理
!

采用
P*PP!76#

统计软件进行数据处理及

统计学分析)正态分布的计量资料以
:j?

表示#组间比较采

用独立样本
4

检验#

E

%

#6#T

为差异有统计学意义#相关分析

采用
*.@1/52

相关)绘制
HT)

曲线#评价精液指标对早期自

+

;<$

+

国际检验医学杂志
<#!8

年
<

月第
$"

卷第
$

期
!

U20Z[@3L.D

!

S.31>@1

B

<#!8

!

\546$"

!

R56$

"

基金项目!

<#!$

年中山市科技局医学科研基金项目$

<#!$<&#<"

%)

!

作者简介!程立子#女#主管技师#从事辅助生殖及生殖医学实验

研究)



发性流产的诊断效率#计算
G&";+%

指数#以
G&";+%

指数最大

的对应切点为临界值)

C

!

结
!!

果

C6B

!

<

组间男方年龄及精液指标比较
!

除精子核蛋白不成熟

率外#

<

组间男方年龄及其他精液指标比较#差异均无统计学

意义$

E

$

#6#T

%)见表
<

)

C6C

!

男方年龄及各精液指标与自发性流产的相关性
!

精子核

蛋白不成熟率与早期自发性流产呈弱相关#差异有统计学意义

$

E

%

#6#T

%#其余各指标与自发性流产间无显著相关$

E

$

#6#T

%)见表
$

)

表
<

!!

<

组间男方年龄及精液指标比较$

:j?

%

组别
%

男方年龄

$岁%

精子
WR&

碎片

率$

^

%

精子核蛋白不

成熟率$

^

%

正常形态

精子率$

^

%

精子浓度

$

!#

8

"

?[

%

精子活力

$

^

%

前向精子$

@O3

%

活力$

^

%

研究组
7% $$6"<jT68% !%68!j76$7 $$6#8j!#6$!

"

<6<8j!6<" 7867%j$767$ T76%7j!$67; ;!6!7j!T6##

对照组
!T$ $$6"%jT6T# !%6<$j%6;! <%6T!j!!6<# <6$%j<6!< 7;6#7j$"6<< 8$6<;j!$6$T ;;6<;j!T68<

!!

"

!

E

%

#6#T

#与对照组比较)

表
$

!!

男方年龄及各精液指标与自发性流产的相关性

项目
3 E

男方年龄
N#6##T #67$;

精子
WR&

碎片率
#6#<! #6"$7

精子核蛋白不成熟率
#6<#!

"

#6##!

正常形态精子率
N#6#$; #6T7<

精子浓度
#6#$" #6T8!

精子活力
N#6!<# #6#T%

前向精子活力$

@O3

%

N#6#7" #6!<"

C6D

!

精子核蛋白不成熟率的
HT)

曲线分析
!

精子核蛋白不

成熟率与早期自发性流产的
HT)

曲线分析结果显示#当精子

核蛋白不成熟率大于
$T6T̂

时#预测发生早期自发性流产的

灵敏度为
;#6%̂

#特异度为
%!6#̂

#

HT)

曲线下面积$

&Y+

%

为
#68;%

)

D

!

讨
!!

论

导致孕早期自发性流产的原因有很多#包括胚胎染色体异

常*孕妇内分泌紊乱*感染*免疫异常*环境因素等#但仍有

T#̂

以上的病例原因不明'

!

(

)过往针对流产原因的分析多集

中在女性方面#对男性因素与自发性流产关系的研究较少见#

且多集中于探讨父系染色体异常与流产的关系)精子功能及

形态检查#则多应用于对男性不育及胚胎质量评价上'

<)$

(

#对于

男性精液因素是否与孕早期自发性流产相关尚存较大争议)

有学者发现流产组精子浓度*精子活力*正常形态精子百分率

明显低于对照组'

;)T

(

&有的研究者则认为精子
WR&

损伤是胚

胎早期流产或复发性流产的重要风险因素'

8)"

(

)也有研究者持

有不同的观点#如程锦娥等'

%

(认为#精子核蛋白不成熟率与孕

早期自发性流产有关#其他精液指标均无明显相关)男性精液

因素是否对接受
U\S

助孕者孕早期自发性流产有影响#目前

鲜有报道)

本研究显示#研究组的男方年龄*精子
WR&

碎片率*精子

浓度*精子活力*前向精子活力等指标与对照组比较#差异均无

统计学意义$

E

$

#6#T

%#但
<

组间精子核蛋白不成熟率比较#

差异有统计学意义$

E

%

#6#T

%#精子核蛋白不成熟率与孕早期

自发性流产呈弱正相关$

E

%

#6#T

%#这与刘瑜等'

7

(的研究基本

一致)

精子
WR&

碎片率常被认为与早期自发性流产密切相关#

但在本研究中#精子
WR&

碎片率与自发性流产不存在相关

性#其可能原因为!$

!

%在一定范围内#卵母细胞和受精卵可对

受损的精子
WR&

进行修复'

!#

(

&$

<

%精子
WR&

碎片率主要影

响受精能力*胚胎分裂功能#而对受精后胚胎生长*妊娠等影响

较小'

!!

(

&$

$

%精子之间存在竞争与优胜劣汰过程'

!<

(

#最后成功

受精者往往是质量较好的精子)

在精子成熟过程中#精子核内组蛋白被富含鱼精蛋白逐渐

取代'

!$

(

#成熟精子精核内主要成分为鱼精蛋白#鱼精蛋白可中

和
WR&

链上负电荷#使精子核染色质紧密结合而高度压缩#

形成特殊双环结构而保护精子
WR&

免受破坏&精子成熟障碍

时#蛋白转换过程受阻#精核内蛋白成分主要为组蛋白#其对精

子
WR&

无保护作用#精子
WR&

易遭到破坏#导致胚胎异常发

育而流产'

!;

(

)本研究中显示#精子核蛋白成熟障碍为导致

U\S

受孕后自发性流产的重要危险因素#

&Y+

为
#68;%

#其临

界值为
$T6T̂

#明显高于方小武等'

!T

(以流产者男性配偶及健

康男性为研究对象得出的
<"̂

的结论#这可能是由于两项研

究中研究对象不同所致#本文所选的研究对象为接受
U\S

助

孕者#精子经过优选处理#精子优选过程有助于降低精子核蛋

白不成熟率#从而减少流产的风险)

综上所述#精子成熟障碍与孕早期自发性流产密切相关#

精子核蛋白不成熟率可用于
U\S

助孕者发生早期自发性流产

风险评估)对于接受辅助生殖助孕者#应先通过治疗或适宜的

精子优选处理来降低精子核蛋白不成熟率#以降低早期自发性

流产风险)
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性宫颈癌的过程中#

a*\

基因的整合与
=',+

基因的表达有

紧密关系)在病变发展过程中#

a*\

从游离状态整合到宿主

细胞内是一个重要的危险因素#

=',+

基因的异常表达和

a*\

的基因整合能够推动形成非整倍体细胞)但并不是所有

a*\

阳性的细胞都会出现
=',+

基因异常表达#

!#

例存在

a*\

整合的二倍体病变中只有
%

例有
=',+

基因异常表达#

这就意味着
a*\

病毒整合到宿主细胞后存在两种不同的发

展方向#其中之一就是与染色体基因突变无关'

!$

(

#而染色体基

因的突变在宫颈癌的形成过程中起着关键作用#这也许可以说

明为什么在宫颈癌前病变中
a*\

的感染很普遍#但只有极少

的一部分最终发展为浸润性宫颈癌)

本研究中
<#

例健康人正常的宫颈脱落上皮细胞中无

=',+

基因的异常表达#而在
+UR

至宫颈癌中
=',+

基因的

异常表达呈递增趋势#且宫颈癌中阳性表达率是
!##6#̂

#明

显高于不同分期
+UR

$

E

%

#6#T

%#提示
=',+

基因的异常表达

存在于宫颈癌的发生*发展过程中#恶性程度越高#异常表达率

越高)

!<

例宫颈癌中
a*\

阳性率是
7!6"^

#

=',+

基因表

达阳性率是
!##6#̂

#提示
=',+

基因异常表达在宫颈癌的发

生*发展过程中起着关键作用)

$

组
+UR

患者中均有
a*\

阳性而
=',+

基因表达阴性

的病例#提示不是所有
a*\

阳性的患者都会出现
=',+

基因

的阳性表达#这说明只有
a*\

整合到宿主细胞后才可能在宫

颈癌的形成过程中#具有致癌性)在宫颈癌的发展过程中伴随

=',+

基因异常表达出现的
a*\

阳性率随着病变恶性程度

的增加而逐渐上升#在宫颈癌中阳性率最高达到
7!6"̂

#二者

的同时出现可能说明在宫颈癌的发展中
a*\

与
=',+

基因

有着某种协同作用)

研究中#通过
+P*$

对照探针的绿色信号客观地反映出

=',+

基因异常表达的细胞中存在非二倍体细胞)随着病变

恶性程度的增加#非二倍体细胞出现的频率也增加#在
+UR!

和
+UR<

中二倍体多见#几乎见不到非二倍体#在
+UR$

中非二

倍体比例升高#宫颈癌中最高#提示染色体数目的变异可能与

宫颈癌的发生有一定的联系)

综上所述#

=',+

基因异常表达和高危
a*\

感染与宫颈

癌的发生*发展密切相关)在宫颈癌的发生*发展过程中#

=',+

基因异常表达*高危
a*\

感染*

$

号染色体数目的突变

可能起着重要的协同作用)
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