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精液中维生素Ｂ１２和叶酸浓度与精液参数的相关性分析

陈　娟，项兰兰，孙慧谨△（南京市妇幼保健院检验科，南京　２１０００４）

　　【摘要】　目的　了解精液中维生素Ｂ１２和叶酸浓度与精液参数的相关性。方法　选择特发性弱精子症确诊患

者７１例（患者组）及精液常规参数检测结果均正常的健康男性７４例（对照组），检测其精液标本中维生素Ｂ１２和叶酸

的浓度，分析其与精液参数的相关性。结果　对照组精液中维生素Ｂ１２的浓度高于患者组（犘＜０．０５），叶酸浓度组

间比较差异则无统计学意义（犘＞０．０５）。相关性分析显示，精液中叶酸和维生素Ｂ１２的浓度水平呈正相关，叶酸浓

度和精液ｐＨ值呈负相关，维生素Ｂ１２浓度与精子活率、精子活力、精子密度、ａ＋ｂ级精子百分率、ａ＋ｂ＋ｃ级精子密

度、ａ＋ｂ＋ｃ级精子百分率均呈正相关。结论　精液中维生素Ｂ１２浓度与精液参数的变化具有一定的相关性，维生

素Ｂ１２对提高精子活力和活率具有较好的作用。
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　　维生素Ｂ１２和叶酸广泛存在于合成代谢极其活跃的、具有

高分化率的细胞和组织中，如红细胞、精子等。维生素Ｂ１２和叶

酸也是人类合成遗传物质的重要组成部分，一旦缺乏，将影响

ＤＮＡ的合成。本研究探讨了特发性弱精子症患者精液中维生

素Ｂ１２和叶酸水平与精液参数的相关性，旨在为患者的治疗提

供参考。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２０１３年１～８月本院男性门诊确诊的特发性

弱精子症患者 ７１ 例纳入患者组，年龄 ２１～３６ 岁，平均

（２９．１４±３．２１）岁；所有患者均符合下列诊断标准：３次以上精

液检测结果显示精子密度正常，但精子活力低，即ａ级精子百

分率小于２５％或ａ＋ｂ级精子百分率小于５０％；性功能正常；

各项性激素指标检测结果均正常；无原发性慢性疾病。精液常

规参数检测结果均在世界卫生组织《人类精液检查与实验室处

理（第４版）》
［１］确定的正常参考区间以内的健康男性７４例纳

入对照组，年龄２３～３６岁，平均（２８．２４±３．０２）岁。所有研究

对象均无下列情况：明确弱精子症病因；精索静脉曲张或附睾

炎；因慢性疾病而长期服用药物；泌尿生殖道感染；吸毒、吸烟

或酗酒；内分泌异常，如确诊为高泌乳素血症等。

１．２　仪器与试剂　精液检测采用北京伟力彩色精子自动分析

仪。精液中维生素Ｂ１２和叶酸检测采用贝克曼ＡＣＣＥＳＳ１８０ＳＥ

全自动化学发光仪及配套试剂。

１．３　方法　 所有研究对象禁欲３～５ｄ，手淫法采集精液标本

置干燥无菌的刻度量杯中，３７℃水浴箱放置３０ｍｉｎ，待精液完

全液化后立刻进行精液检测，同时将精液标本离心后吸取上清

液１ｍＬ，用于维生素Ｂ１２和叶酸浓度检测。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１９．０软件进行数据处理和统计

学分析。计量资料以狓±狊表示，组间比较采用独立样本狋检

验；相关性分析采用直线相关分析；显著性检验水准α＝０．０５，

犘＜０．０５表示具有统计学意义。

２　结　　果

２．１　两组患者精液检测结果比较　两组患者精液中叶酸浓度

分别为（２１．８４±９．３２）、（２０．１３±８．４５）ｎｍｏＬ／Ｌ，组间比较差异

无统计学意义（犘＞０．０５）。患者组精液中维生素Ｂ１２浓度为

（３０２．７６±１５０．４）ｐｍｏＬ／Ｌ，对照组为（６０３．１２±１６９．５１）ｐｍｏＬ／

Ｌ，组间比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。对照组与患者组
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年龄、精液量及精液ｐＨ值比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），

精子活力、精子活率、精子密度、ａ＋ｂ级精子密度及ａ＋ｂ级精

子百分率组间比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。见表１。

２．２　叶酸和维生素Ｂ１２浓度与精液参数的相关性分析　相关

性分析结果显示，精液中叶酸和维生素Ｂ１２浓度呈正相关，相关

系数（狉）为０．７７６（犘＜０．０５）；叶酸浓度和精液ｐＨ值呈负相关

（狉＝－０．５３９，犘＜０．０５），与精子活率、精子活力、精子密度、ａ＋

ｂ级精子百分率、ａ＋ｂ＋ｃ级精子密度、ａ＋ｂ＋ｃ级精子百分率

无相关性（狉＜０．２００，犘＞０．０５）。维生素Ｂ１２浓度与精子活率、

精子活力、精子密度、ａ＋ｂ级精子百分率、ａ＋ｂ＋ｃ级精子密

度、ａ＋ｂ＋ｃ级精子百分率呈正相关，狉分别为０．５０１、０．５６３、

０．６３４、０．４９６、０．５９８和０．５３６（犘＜０．０５），但与精液ｐＨ值无相

关性（犘＞０．０５）。相关性分析结果见表２。

表１　各研究组精液检测结果比较（狓±狊）

组别 狀
叶酸

（ｎｍｏｌ／Ｌ）

维生素Ｂ１２

（ｐｍｏｌ／Ｌ）

精液量

（ｍＬ）
ｐＨ值

精子活率

（％）

精子活力

（％）

密度

（个／毫升）

ａ＋ｂ级精子

密度（个／毫升）

ａ＋ｂ级精子

百分率（％）

对照组 ７４ ２１．８４±９．３２ ６０３．１２±１６９．５１ ４．６２±１．９８ ７．１７±０．１７ ８２．３５±．３．３ ６７．８４±４．２１ ９５．４６±２０．２９ ６７．３６±１１．４２ ６８．３９±３．７８

患者组 ７１ ２０．１３±８．４５ ３０２．７６±１５０．４ａ ３．９２±１．７８ ７．１５±０．０９ ２４．３２±１２．９ａ ２０．５６±１０．３ａ ２７．３５±５．０２ａ ６．７８±６．７５ａ １９．０２±１２．８１ａ

　　注：与对照组比较，ａ犘＜０．０５。

表２　　 精液中叶酸和维生素Ｂ１２浓度与精液参数相关性分析结果（狉，狀＝１４５）

指标 ｐＨ值 精子活率 精子活力 精子密度 ａ＋ｂ级精子百分率 ａ＋ｂ＋ｃ级精子密度 ａ＋ｂ＋ｃ级精子百分率

叶酸 －０．５３９ ０．１８１ ０．１７２ ０．１１１ ０．１５９ ０．１６０ ０．０１８

维生素Ｂ１２ ０．２２６ ０．５０１ ０．５６３ ０．６３４ ０．４９６ ０．５９８ ０．５３６

３　讨　　论

维生素Ｂ１２是由含钴的卟啉类化合物组成的Ｂ族维生素

成份之一，临床一般用于恶性贫血症状患者的治疗。在ｐＨ值

为４．５～５．０的弱酸性条件下，维生素Ｂ１２的性质最为稳定。在

强酸性（ｐＨ＜２）或碱性（ｐＨ＞７），以及加热、紫外线照射条件

下，维生素Ｂ１２稳定性明显减弱，分子结构易出现一定程度的破

坏，但短时间高温消毒的影响相对较小。维生素Ｂ１２的生理功

能主要包括：（１）作为甲基转移酶的辅因子，参与蛋氨酸、胸腺

嘧啶等的合成。（２）保护叶酸在细胞内的转移和贮存。

叶酸即维生素Ｂ９，是一种水溶性维生素，广泛存在于病

毒、细菌及人体中。叶酸是人体利用碳水化合物和氨基酸时的

必需成分之一，是机体细胞生长和繁殖所必需的物质。在人体

内，叶酸以四氢叶酸的形式发挥作用。四氢叶酸不仅参与了嘌

呤核苷酸和嘧啶核苷酸的合成与转化，而且与维生素Ｂ１２共同

促进红细胞的生成和成熟。叶酸缺乏时，核苷酸合成减少，进

而导致核酸合成减少，影响细胞的分裂与增殖。此外，体内叶

酸水平降低，可导致精子生成减少，以及精子中染色体分离的

异常。

男性不育症的原因复杂，其中原因不明（特发性不育症）的

包括特发性少精子症、特发性弱精子症、特发性畸形精子症以

及特发性无精子症。目前认为导致无精子生成的疾病主要为

非梗阻性无精子症和严重少精子症。就基因层面而言，约

３０％的特发性不育症患者存在 Ｙ染色体微缺失，导致不同程

度的生精障碍。也有学者认为，无精子、严重少精子及少、弱、

畸精子综合征是由于染色体数目和结构异常（倒位、错位）或各

种基因突变所致［２］。有研究显示，叶酸或维生素Ｂ１２缺乏可能

导致精子合成减少、功能下降，从而影响男性生殖功能［３］。也

有学者发现，维生素Ａ对血睾屏障和精子的生成、功能恢复有

一定作用［４］。动物模型研究发现，补充维生素Ｅ不仅可以提

高动物精子的活力，还可以提高精子穿透卵子细胞膜的能

力［５］。由此可见，维生素对于精子的生成及功能的维持具有一

定的作用。

维生素Ｂ１２参与体内一碳基团的代谢，与叶酸联合作用时，

具有在嘌呤和嘧啶合成过程中发挥转移甲基的功能［６］。当维

生素Ｂ１２缺乏时，叶酸合成减少，进而导致叶酸缺乏。而叶酸对

细胞的生长、增殖，以及核酸、氨基酸、蛋白质的合成起着重要

的作用［７］。人类睾丸组织中每天大约产生数亿个精子，需要合

成大量的ＤＮＡ，对叶酸和维生素Ｂ１２的需求量较大。因此，叶

酸和维生素Ｂ１２的缺乏严重影响精子内ＤＮＡ的合成，导致精

子功能下降［８］。

本研究结果显示，精液中叶酸和维生素Ｂ１２的浓度水平呈

正相关，说明叶酸和维生素Ｂ１２之间存在一定的协同作用
［９］。

然而，健康者精液中维生素Ｂ１２的浓度明显高于特发性弱精子

症患者（犘＜０．０５），而叶酸浓度比较差异无统计学意义（犘＞

０．０５），说明精液中叶酸和维生素Ｂ１２虽然具有很好的相关性，

但二者在患者和健康者精液中的浓度变化并不是同步的，而是

存在一定的差异。进一步分析发现，叶酸浓度和精液ｐＨ值呈

负相关。叶酸在ｐＨ值３．４～３．６的环境中是稳定的结晶，碱

性环境中则转变为溶解态。因此，当男性精液呈弱碱性时，叶

酸的活性升高，有助于叶酸发挥代谢功能，促进ＤＮＡ的合成；

当精液呈酸性时，则基本无精子存活［１０］。另有研究显示，男性

多吃富含叶酸的食品，可以减少和避免染色体异常精子的生

成［１１１２］。

维生素Ｂ１２作为一种生理活性物质，还具有改善精子外在

环境、提升精子活力等作用。动物模型研究显示，在牛、羊的精

液冻存液中加入维生素Ｂ１２，可以提高解冻后的精子活力
［１３］。

维生素Ｂ１２对精子的作用与其具有的辅酶活性有关。维生素

Ｂ１２的辅酶活性能使氧化型辅酶Ａ还原成酶促反应所需要的还

原型辅酶Ａ，也可以使氧化型谷胱甘肽以及高胱氨酸转变为还

原型谷胱甘肽，而还原型谷胱甘肽对精子细胞的代谢有非常重

要的生物学活性。也有研究者发现，在冻存液中加入维生素

Ｂ１２，可使天门冬氨酸氨基转移酶的释（下转第７８３页）
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径传播［６］。实时荧光测定ＰＣＲ技术是一种直接定量核酸数量

的方法，把基因扩增、分子杂交和光化学融为一体，提高了检测

的特异性，并可自动读数，对扩增产物进行精确的定量测定，能

够真实反映 ＨＢＶ感染和复制状态
［７８］，可作为一种有效的确

认实验用于临床，给临床医师提供准确的实验依据，对减少误

诊率具有十分重要的意义。

在临床实践中，电化学发光检测 ＨＢｓＡｇＣＯＩ值为１．００～

５０．００被认为是弱反应性
［９］，本实验中结合实际情况，尝试将

电化学发光检测 ＨＢｓＡｇＣＯＩ值为０．８～５．０作为标本试验选

择的标准，１３０份 ＨＢｓＡｇ弱反应性标本中核酸检测同样呈阳

性的血清有２份，第１份标本可能处于感染窗口期，血清标志

物检测均为阴性；第２份标本可能处于乙型肝炎恢复期或亚型

感染，血清标志物显示３种抗体均为阳性。虽然在本实验中两

种方法比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），但仍提示在ＨＢｓＡｇ

弱反应性的患者体内有可能存在病毒核酸的复制，这部分病例

需要临床密切观察，并接受相应的治疗。因此，对 ＨＢｓＡｇ弱

反应性样本联合检测 ＨＢＶＤＮＡ对乙型肝炎的诊断和治疗有

不可忽视的临床价值。
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放量明显下降，并认为这可能是维生素Ｂ１２可提高精子活力的

重要因素［１４］。因为精液冷冻和解冻处理可导致精子细胞释放

天门冬氨酸氨基转移酶，进而导致精子顶体的肿胀和损伤。有

资料报道，在冻存液中加入维生素Ｂ１２，可明显延长波尔山羊和

牛精液解冻后的精子存活时间，并认为该作用可能与维生素

Ｂ１２的加入使精液形成偏酸性环境有关
［９］。本研究的相关性分

析显示，维生素Ｂ１２浓度与精子活率、精子活力、精子密度、ａ＋ｂ

级精子百分率、ａ＋ｂ＋ｃ级精子密度和ａ＋ｂ＋ｃ级精子百分率

呈正相关，说明维生素Ｂ１２对提高精子的活力和活率具有很好

的作用。

综上所述，本研究结果提示维生素Ｂ１２缺乏可能是导致特

发性弱精子症的原因之一，补充维生素Ｂ１２可能有助于改善特

发性弱精子症患者的精子活力。

参考文献

［１］ 世界卫生组织．不育夫妇标准检查与诊断手册［Ｍ］．北

京：科学出版社，１９９４：１９．

［２］ 付婷辉．６７例男性不育的染色体分析［Ｊ］．中国优生与遗

传杂志，２００５，１３（３）：４７．

［３］ 陈起萱．生育和不育男性精液维生素Ｂ１２、叶酸、活性氧和

精子质量的比较［Ｊ］．卫生研究，２００１，３０（２）：１６０１６２．

［４］ ＭｏｒａｌｅｓＡ，ＣａｖｉｃｃｈｉａＪＣ．Ｓｐｅｒｍａｔｏｇｅｎｅｓｉｓａｎｄｂｌｏｏｄｔｅｓ

ｔｉｓｂａｒｒｉｅｒｉｎｒａｔｓａｆｔｅｒｌｏｎｇｔｅｒｍｖｉｔａｍｉｎＡｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ

［Ｊ］．ＴｉｓｓｕｅＣｅｌｌ，２００２，３４（５）：３４９３５５．

［５］ 顾万建，商学军，黄宇烽．抗氧化性维生素与男性生殖

［Ｊ］．中华男科学，２００４，１０（８）：６２７６２９．

［６］ 王和民，齐广海．维生素研究进展［Ｍ］．北京：中国科学技

术出版社，１９９３：８４９０．

［７］ 夏敏．必需微量元素的生理功能［Ｊ］．微量元素与健康研

究，２００３，６（２０）：４１４４．

［８］ 余立萍，谭德福．维生素Ｂ１２缺乏症的研究进展［Ｊ］．现代中

西医结合杂志，２００７，１６（１１）：１５８４１５８５．

［９］ 蔡吉光，孙淑琴，王立阁，等．稀释液中添加不同浓度的维

生素Ｂ１２对牛精子活力的影响［Ｊ］．吉林畜牧兽医，２００３，２５

（１）：２３．

［１０］ＨｉｃｋｉｅＩ，ＮａｉｓｍｉｔｈＳ，ＰｈｉｌｉｐＢ，ｅｔａｌ．Ｖａｓｃｕｌａｒｒｉｓｋａｎｄｌｏｗ

ｓｅｒｕｍＢ１２ｐｒｅｄｉｃｔｗｈｉｔｅｌｅｓｉｏｎｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｍａｊｏｒｄｅ

ｐｒｅｓｓｉｏｎ［Ｊ］．ＪＡｆｆｅｃｔＤｉｓｏｒｄ，２００５，８５（３）：３２７３３２．

［１１］ＴｉｌｌＵ，ＲｏｈｌＰ，ＪｅｎｔｓｃｈＡ，ｅｔａｌ．Ｄｅｃｒｅａｓｅｏｆｃａｒｏｔｉｄｉｎｔｉ

ｍａｍｅｄｉａｔｈｉｃｋｎｅｓｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓａｔｒｉｓｋｔｏｃｅｒｅｂｒａｌｉｓｃｈｅｍｉａ

ａｆｔｅｒｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎｗｉｔｈｆｏｌｉｃａｃｉｄ，ｖｉｔａｍｉｎｓＢ６ａｎｄＢ１２

［Ｊ］．Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，２００５，１８１（１）：１３１１３５．

［１２］ＨａｒｍａＭ，ＨａｒｍａＭ，ＡｂｄｕｒｒａｈｉｍＫ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｒａｎａｓａｌ１７

βｅｓｔｒａｄｉｏｌｔｒｅａｔｍｅｎｔａｎｄＶｉｔａｍｉｎＢ１２，ｆｏｌａｔｅａｎｄｈｏｍｏ

ｃｙｓｔｅｉｎｅｉｎｍｅｎｏｐａｕｓｅ［Ｊ］．Ｍａｔｕｒｉｔａｓ，２００５，５０（４）：３５３

３５８．

［１３］ＭｉｌｌｅｒＡ，ＫｏｒｅｍＭ，ＡｌｍｏｎｇＲ，ｅｔａｌ．ＶｉｔａｍｉｎＢ１２，ｄｅｍｙｅ

ｌｉｎａｔｉｏｎ，ｒｅｍｙｅｌｉｎａｔｉｏｎａｎｄｒｅｐａｉｒｉｎｍｕｌｔｉｐｌｅｓｃｌｅｒｏｓｉｓ［Ｊ］．

ＪＮｅｕｒｏｌＳｃｉ，２００５，２３３（１／２）：９３９７．

［１４］ＩｑｂａｌＭＰ，ＩｓｈａｐＭ，ＫａｚｍｉＫＡ，ｅｔａｌ．ＲｏｌｅｏｆｖｉｔａｍｉｎｓＢ６，

Ｂ１２ａｎｄｆｏｌｉｃａｃｉｄｏｎｈｙｐｅｒｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅｍｉａｉｎａＰａｋｉｓｔａｎｉ

ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｃｕｔｅｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｔｉｏｎ［Ｊ］．

ＮｕｔｒＭｅｔａｂＣａｒｄｉｏｖａｓｃＤｉｓ，２００５，１５（２）：１００１０８．

（收稿日期：２０１３１０２２　　修回日期：２０１４０１２６）

·３８７·检验医学与临床２０１４年３月第１１卷第６期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｍａｒｃｈ２０１４，Ｖｏｌ．１１，Ｎｏ．６




