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精子DNA损伤程度与精液常规参数及活性氧的
相关性及对IVF-ET结局的影响

王文帅,苟 江,迟 剑,李 慧△

陕西省西安市第四医院生殖医学科,陕西西安
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  摘 要:目的 探讨男性的精子DNA损伤程度与精液常规分析各项指标及活性氧(ROS)的相关性及对体

外受精-胚胎移植(IVF-ET)结局的影响。方法 选取2016年12月至2017年12月该院收治的行IVF-ET的

夫妇169对为研究对象,根据男方精液DNA损伤程度分为正常组(84例)、轻度损伤组(57例)、重度损伤组(28
例),检测各组男方精液常规参数、ROS水平,分析精液常规参数、ROS水平与精子DNA损伤程度相关性,观察

各组IVF-ET结局。结果 各组精子活力、精子正常形态百分率及ROS水平比较,差异均有统计学意义(P<
0.05),重度损伤组精子活力、精子正常形态百分率均低于正常组和轻度损伤组,ROS水平高于正常组和轻度损

伤组,差异均有统计学意义(P<0.05);精子活力、精子正常形态百分率与DNA损伤程度均呈负相关(r=
-0.371、-0.334,P<0.05),ROS与DNA损伤程度呈正相关(r=0.380,P<0.05);重度损伤组受精率低于

正常组和轻度损伤组,差异有统计学意义(P<0.05),但各组在卵裂率、优胚率、妊娠率及分娩率方面比较,差异

均无统计学意义(P>0.05)。结论 男性精子DNA损伤可能与高水平ROS有关,精子DNA损伤可导致精子

质量下降,降低受精率,对IVF-ET产生不利影响。
关键词:精子; DNA损伤; 精液常规参数; 活性氧; 相关性; 体外受精-胚胎移植
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  精液常规参数是评价男性生育能力的常用指标,
能反映精子密度、活力等,但精液常规参数检查存在

一定局限性,易受受试者生活状态影响,且不同时间

检查,各参数也存在较大波动[1]。所以需寻找一种稳

定性高、并能准确反映精子质量的指标以评估男性生

育能力。DNA是精子细胞内与遗传密切相关的重要

成分,精子DNA损伤可能会造成复发性流产、男性不

育、辅助生殖治疗失败,而活性氧(ROS)是引起精子

DNA损伤的重要因素之一[2-3]。本研究旨在分析精

子DNA损伤与精液常规参数及ROS之间的关系,以
及对体外受精-胚胎移植(IVF-ET)的影响,在分子水

平上为诊断男性不育提供一定参考依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2016年12月至2017年12月

本院收治的行IVF-ET的夫妇169对为研究对象,女
方年龄24~42岁,平均(31.12±3.72)岁,卵泡刺激

素
 

(FSH)水平3.48~11.28
 

U/L,平均(7.69±2.18)

U/L;男方年龄26~44岁,平均(33.28±4.45)岁。

根据精子DNA损伤程度分为正常组(精子DNA损

伤率<15%)84例、轻度损伤组(精子 DNA 损伤率

15%~30%)57例、重度损伤组(精子DNA损伤率>
30%)28例。本研究经本院伦理委员会批准同意。纳

入标准:(1)女方年龄≤42岁;(2)女方卵巢功能正常、
月经规律;(3)获卵数5个以上;(4)均签署知情同意

书。排除标准:(1)女方生殖道解剖异常;(2)女方子

宫内膜病变、输卵管积水、生殖道感染;(3)男方睾丸、
附睾、输精管明显异常;(4)伴有心血管疾病、凝血功

能障碍。

1.2 方法

1.2.1 精液常规参数分析 在女方取卵前2周,男
方禁欲3~7

 

d,通过手淫法获取新鲜精液,在37
 

℃下

液化,进行精液常规参数分析,包括精子密度、精子活

力等指标,采用巴氏法染色分析精子形态,统计精子

形态正常百分率。

1.2.2 精子DNA损伤检测 采用精子染色质扩散

试验检测精子DNA损伤情况,试剂盒购自上海晶都
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生物技术有限公司。根据晕环(b)与精子头部横径

(a)比例进行精子DNA等级判断,大晕环:b/a≥2/3,
中晕环:1/4<b/a<2/3,小晕环:b/a≤1/4;无晕环:
观察不到晕环;退化:未见晕环且精子核区染色较浅。
除大晕环和中晕环外,其他均视作精子核DNA损伤。
在光学显微镜下对400个精子进行观察,统计精子

DNA损伤率。精子DNA损伤率=(DNA损伤精子

数/精子总数)×100%。
1.2.3 精液ROS水平检测 精液ROS水平采用化

学发光法检测,检测试剂盒购自武汉纯度生物科技有

限公司,精液完全液化后,取400
 

μL于透明离心管

中,然后严格按照试剂盒说明书操作。仪器为 LB
 

9508型管式化学发光检测仪(德国Berthold公司)
 

。
1.2.4 IVF-ET相关指标检测 采用常规方案控制

性促排卵,注射人绒毛膜促性腺激素36
 

h后取卵,然
后在6

 

h内进行体外受精,3
 

d后选择2~3个优质胚

胎进行移植,自取卵日行黄体支持,胚胎移植12
 

h后

检测人绒毛膜促性腺激素水平,人绒毛膜促性腺激素

阳性者在胚胎移植后35
 

d进行B超检查,判断是否妊

娠。统计正常受精率、卵裂率、优胚率、妊娠率及分娩

率。正常受精为双原核受精卵,正常受精率=双原核

受精卵数/获卵数×100%。优质胚胎判断标准:细胞

大小基本均匀,卵裂球在6个以上,碎片不超过25%。
优质胚胎率=优 质 胚 胎 数/第3天 可 利 用 胚 胎×
100%。临床妊娠:胚胎移植后经B超检查显示宫腔

出现孕囊者。

1.3 统计学处理 采用SPSS22.0统计学软件进行

统计分析,计量资料呈正态分布,且方差齐,以x±s
表示,多组间比较采用单因素方差分析,多组间两两

比较采用SNK-q 检验;计数资料以例数或百分率表

示,多组间比较采用χ2 检验,多组之间两两比较采用

χ2 分割比较。相关性分析采用Spearman等级相关

分析。检验水准α=0.05,均为双侧检验,以P<0.05
为差异有统计学意义。χ2 分割比较检验水准为α=
0.05/3=0.017,即P<0.017差异才有统计学意义。
2 结  果

2.1 3组精液常规参数及ROS水平比较 各组精子

活力、精子正常形态百分率及ROS水平比较,差异均

有统计学意义(P<0.05),重度损伤组精子活力、精子

正常形态百分率均低于正常组和轻度损伤组,差异均

有统计学意义(P<0.05),ROS水平高于正常组和轻

度损伤组,差异有统计学意义(P<0.05),见表1。
2.2 精液常规参数及ROS与精子DNA损伤程度关

系分析 精子密度与DNA损伤程度无相关性(r=
0.037,P=0.15),精子活力、精子正常形态百分率与

DNA损伤程度均呈负相关(r=-0.371,P=0.026;
r=-0.334,P=0.032),ROS与DNA损伤程度呈正

相关(r=0.380,P=0.023)。
2.3 3组体外受精及妊娠结局比较 各组间受精率

比较,差异有统计学意义(P<0.05),重度损伤组受精

率低于正常组和轻度损伤组,差异有统计学意义(P<
0.05),见表2。

表1  3组精液常规参数及ROS水平比较(x±s)

组别 n 精子密度(×106/mL) 精子活力(a+b)% 精子正常形态百分率(%) ROS(RLU/S)

正常组 84 48.98±22.31 57.32±23.29 14.12±6.67 9.54±2.18

轻度损伤组 57 53.29±24.18 53.57±22.71 11.85±6.79* 10.72±2.87*

重度损伤组 28 56.82±20.59 42.19±14.08*# 8.37±4.03*# 12.19±2.59*#

F 2.481 6.334 4.384 5.128

P 0.073 0.000 0.000 0.000

  注:与正常组比较,*P<0.05;与轻度损伤组比较,#P<0.05

表2  3组体外受精及妊娠结局比较[n(%)]

组别 n 受精率 卵裂率 优胚率 妊娠率 分娩率

正常组 84 68(80.95) 81(96.43) 44(52.38) 39(46.43) 38(45.24)

轻度损伤组 57 47(82.46) 55(96.49) 28(49.12) 24(42.11) 22(38.60)

重度损伤组 28 16(57.14)*# 26(92.86) 13(46.43) 11(39.29) 10(35.71)

χ2 8.041 0.762 0.340 0.532 1.073

P 0.018 0.683 0.842 0.766 0.586

  注:与正常组比较,*P<0.05;与轻度损伤组比较,#P<0.05

3 讨  论

  精子生成涉及到有丝分裂、减数分裂,是一个独

特且复杂的过程,在精子形成过程中,鱼精蛋白逐渐

将组蛋白代替,其具有中和DNA电荷、降低DNA分

子间静电作用,在二硫键作用下与精子DNA形成致

密胞核,使精子DNA在女性生殖道转运过程中不受
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破坏,遗传物质保留完整性,父系遗传信息能完整传

递给子代[4]。然而,由于医源性损伤、病理性因素、环
境因素的影响,可能会对精子 DNA 造 成 损 伤[5]。
ROS主要包括超氧阴离子、羟自由基、过氧化氢,化学

性质活跃等。李文杰等[6]研究认为,精子DNA损伤

程度与ROS介导的脂质过氧化反应水平呈正相关。
本研究结果发现,各组间 ROS水平具有明显差异,
ROS水平随着精子 DNA损伤程度加重而升高,与
DNA损 伤 程 度 呈 正 相 关,提 示 ROS可 能 与 精 子

DNA损伤机制有关。ROS在人体内一般处于动态平

衡状态,若ROS自身清除能力弱于其产生能力,则会

在体内积累,造成氧化应激损伤。人类精子膜含有高

浓度不饱和脂肪酸,在受精过程中扮演重要角色,但
对ROS灵敏度高,极易受自由基攻击,发生脂类过氧

化反应,使维持精子膜流动性的双键断裂,导致精子

线粒体DNA、精子核内DNA受损[7]。
目前常用精液常规参数评价男性生育能力,但精

液常规参数检查存在一定局限性,且15%左右男性精

液常规指标显示正常者仍不育。本研究结果显示,各
组精子活力、精子正常形态百分率有明显差异,且随

着精液DNA损伤程度加重,精子活力、精子正常形态

百分率显著降低,精子活力、精子正常形态百分率与

精液DNA损伤程度呈负相关,与既往研究结果一

致[8],提示精液DNA损伤与精液常规参数密切相关,
可作为评估男性生育能力的重要指标之一。精子损

伤程度与精子核鱼精蛋白水平呈负相关,而精子核鱼

精蛋白P2水平减少时,会引起精子活力降低、形态异

常。此外,精液DNA损伤还会影响其线粒体呼吸代

谢功能,从而导致精子活力下降[9]。
既往许多研究证实,精子DNA损伤会影响IVF-

ET结局,但具体内容存在一定差异。如张娜等[10]研

究发现,精子DNA损伤会造成优胚率明显下降。曾

玖芝等[11]研究显示,精子DNA损伤与受精率相关,
精子 DNA 损伤率≥30%者受精率明显低于精子

DNA损伤率<30%者。本研究结果显示,各组间受

精率差异有统计学意义(P<0.05),重度损伤组受精

率明显低于正常组和轻度损伤组,提示精子DNA损

伤可降低受精率。分析原因可能在于:(1)精子DNA
损伤的负面影响无法通过优质卵子补偿;(2)与正常

精子相比,DNA受损的精子较难穿过透明带进入卵

子;(3)精子DNA受损后,相应蛋白转录与合成均受

到影响,从而导致顶体酶活性降低,受精过程受阻。
综上所述,精子DNA受损的发生可能与高ROS

水平有关,高ROS水平可通过氧化损伤精子膜,破坏

精子DNA完整性,从而降低精子活力,减少精子正常

形态百分率,并降低受精率,通过检测精子DNA是否

受损,有助于更准确评估男性生育能力。
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