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摘
"

要"目的
"

探讨精液参数对体外受精助孕术后孕早期自发性流产的相关性%方法
"

选择该院生殖中

心行体外受精"

R%$

$助孕术后成功获得妊娠的
**'

例患者作为研究对象!发生早期自发性流产
,'

例患者作为

观察组!未发生早期流产
).'

例作为对照组%采用计算机辅助精子分析"

[#W#

$对男方精液精子透明质酸未结

合率'精子核蛋白不成熟率'精子形态正常率等相关参数指标进行测定分析%结果
"

观察组精子
=

透明质酸未结

合率'精子核蛋白不成熟率均显著高于对照组!差异有统计学意义"

!

%

'+'3

$#观察组精子形态正常率显著低于

对照组!差异有统计学意义"

!

%

'+'3

$#两组患者精液其他参数指标水平比较!差异均无统计学意义"

!

'

'+'3

$%经统计学分析!结果显示精子
=

透明质酸未结合率'精子
12#

碎片率'精子核蛋白不成熟率这
-

项指标

之间两两均呈正相关!与其他指标呈负相关%经二分类
6>

5

:;?:E

回归模型逐步分析!结果表明引起
R%$

术后孕

早期自发性流产的高危因素包括精子核蛋白不成熟率及精子
=

透明质酸未结合率%结论
"

精子核蛋白不成熟率

及精子
=

透明质酸未结合率是诱发
R%$

术后孕早期自发性流产的两大高危因素%

关键词"精液参数#

"
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"

相关性

!"#

!

)'+-8&8

"

9

+:;;4+)&<-=,)-'+*').+')+')-

中图法分类号"

"<),+*)

文章编号"

)&<-=,)-'

"

*').

$

')='',8=',

文献标识码"

#

<*),

(

@-@/*+/773,)%-/*43%133*@383*

.

)7)83%37@1-%C@

.

/*%)*3/&@)4/7%-/*

-*3)7,

(.

73

6

*)*+

(

)0%37-*9-%7/037%-,-O)%-/*)@@-@%3'

.

73

6

*)*+

(

/

.

37)%-/*

A0(,&B&'>

!

)*2#$A&

!

)*2#$N&'>,-&

!

A0*M'.I&'.

4

!

!"#$2&

H

&.

!

+)"#A&'.

4

"

O6

:

;>E-@<&>.+6.<6;

!

$-'.

4Q

&)>D

:

&<'7

!

K>-<,6;.F6E&@'7*.&G6;D&<

C

!

9>.

44

-'.

!

$-'.

4

E>.

4

3*-&8'

!

+,&.'

$

<4@%7)+%

(

"4

A

3+%-93

"

0>:4JD;?:

5

H?D?CDE>FFDLH?:>4ND?MDD4;DID4

K

HFHID?DF;M:?C;

K

>4?H4D>@;HN>F?:>4

:4DHFL

BK

FD

5

4H4E

B

HG?DF:4J:?F>GDF?:L:fH?:>4

"

R%$

$

H;;:;?DA

K

FD

5

4H4E

B

>

K

DFH?:>4+B3%C/'@

"

**'

K

H?:D4?;M:?C

;@EED;;G@L

K

FD

5

4H4E

B

HG?DFR%$H;;:;?DA

K

FD

5

4H4E

B

>

K

DFH?:>4:4?CDFD

K

F>A@E?:JDED4?DF>G?C:;C>;

K

:?HLMDFD

;DLDE?DAH;?CDFD;DHFEC;@N

9

DE?;+#I>4

5

?CDI

!

,'EH;D;>GDHFL

B

;

K

>4?H4D>@;HN>F?:>4;DFJDAH;?CD>N;DFJH=

?:>4

5

F>@

K

H4A).'EH;D;M:?C>@?DHFL

B

;

K

>4?H4D>@;HN>F?:>4>EE@FFD4EDH;?CDE>4?F>L

5

F>@

K

+0CDFDLH?DA

K

H=

FHID?DF;>G;

K

DFIC

B

HL@F>4:EHE:A@4N:4A:4

5

FH?D

!

;

K

DFI4@ELD>

K

F>?D:4:IIH?@F:?

B

FH?DH4A;

K

DFII>F

K

C>L>

5B

4>FIHLFH?DMDFDIDH;@FDAH4AH4HL

B

fDAN

B

HA>

K

?:4

5

?CDE>I

K

@?DFH;;:;?DA;

K

DFIH4HL

B

;:;

"

[#W#

$

+;3@&,%@

"

0CD;

K

DFIC

B

HL@F>4:EHE:A@4N:4A:4

5

FH?DH4A;

K

DFI4@ELD>

K

F>?D:4:IIH?@F:?

B

FH?D:4?CD>N;DFJH?:>4

5

F>@

K

MDFD;:

5

4:G:EH4?L

B

C:

5

CDF?CH4?C>;D:4?CDE>4?F>L

5

F>@

K

!

?CDA:GGDFD4EDMH;;?H?:;?:EHLL

B

;:

5

4:G:EH4?

"

!

%

'+'3

$#

?CD;

K

DFI I>F

K

C>L>

5B

4>FIHLFH?D:4?CD>N;DFJH?:>4

5

F>@

K

MH;;:

5

4:G:EH4?L

B

L>MDF?CH4?CH?:4?CD

E>4?F>L

5

F>@

K

!

?CDA:GGDFD4EDMH;;?H?:;?:EHLL

B

;:

5

4:G:EH4?

"

!

%

'+'3

$#

?CD>?CDF;DID4

K

HFHID?DF;CHA4>;?H?:;=

?:EHLA:GGDFD4ED;ND?MDD4?CD?M>

5

F>@

K

;

"

!

'

'+'3

$

+0CD;?H?:;?:EHLH4HL

B

;:;FD;@L?;C>MDA?CH??CD;

K

DFIC

B

=

HL@F>4:EHE:A@4N:4A:4

5

FH?D

!

;

K

DFI12#GFH

5

ID4?H?:>4FH?DH4A;

K

DFI4@ELD>

K

F>?D:4:IIH?@F:?

B

CHA?CD

K

>;:=

?:JDE>FFDLH?:>4ND?MDD4DHEC>?CDF

!

MC:ECCHA?CD4D

5

H?:JDE>FFDLH?:>4M:?C?CD>?CDF:4A:EH?>F;+#G?DF?CD

;?D

K

M:;DH4HL

B

;:;N

B

?CDN:4HF

B

6>

5

:;?:EFD

5

FD;;:>4I>ADL

!

?CDFD;@L?;;C>MDA?CH??CDC:

5

CF:;OGHE?>F;HGGDE?=

:4

5

;

K

>4?H4D>@;HN>F?:>4:4DHFL

BK

FD

5

4H4E

B

HG?DFR%$:4EL@ADA;

K

DFI 4@ELD>

K

F>?D:4:IIH?@F:?

B

FH?DH4A

;

K

DFIC

B

HL@F>4:EHE:A@4N:4A:4

5

FH?D+D/*+,&@-/*

"

0CD;

K

DFI4@ELD>

K

F>?D:4:IIH?@F:?

B

FH?DH4A;

K

DFIC

B

HL@=

F>4:EHE:A@4N:4A:4

5

FH?DHFD?M>C:

5

C=F:;OGHE?>F;:4A@E:4

5

DHFL

B

;

K

>4?H4D>@;HN>F?:>4HG?DFR%$+

E3

(

1/7'@

(

;DID4

K

HFHID?DF;

#

"

:4J:?F>GDF?:L:fH?:>4H4AH;;:;?DA

K

FD

5

4H4E

B

#

"

DHFL

B

;

K

>4?H4D>@;

*

8,

*

国际检验医学杂志
*').

年
)

月第
-8

卷第
)

期
"

R4?X6HNTDA

!

XH4@HF

B

*').

!

%>L+-8

!

2>+)



HN>F?:>4

#

"

E>FFDLH?:>4

""

体外受精#

R%$

$是近年来生殖医学的一种全新技

术%是临床治疗不孕不育症较为有效的一种方法(此

项技术能够使诸多不孕不育症患者成功妊娠%然而早

期自发性流产又给这些患者造成巨大的心理重创(

相关文献资料报道%

R%$

助孕术后发生早期自发性流

产的概率约为
),7

%目前尚未完全对其诱发因素加以

明确&

)

'

(目前%临床上尚未对
R%$

术后孕早期自发性

流产方面的临床发病机制完全明晰%尤其是关于男性

精液方面的各种参数指标对
R%$

术后孕早期自发性

流产的影响方面的研究鲜有报道(有研究报道精子

蛋白不成熟率升高是引起流产或者停育的一个重要

致病因素%但是仍然存在未被揭示的影响因素&

*

'

(本

研究主要探讨了精液参数对
R%$

术后早期自发性流

产的相关性%现报道如下(

F

"

资料与方法

F+F

"

一般资料
"

选择
*')*

年
&

月至
*')&

年
&

月于

本院生殖中心行
R%$

助孕术后成功获得妊娠的
**'

例患者#共计
**'

对夫妻$%均属于宫内妊娠(其中%

发生早期自发性流产患者数
,'

例#观察组$%年龄

**

!

,,

岁%平均#

-'+*)`-+<<

$岁+不孕年限
*

!

)3

年%平均#

&+38`)+-*

$年+流产次数
*

!

3

次%平均

#

-+,-̀ '+3,

$次(另外
).'

例未发生早期流产者作

为对照组%年龄
*-

!

,*

岁%平均#

*8+.8̀ -+&3

$岁+不

孕年限为
*

!

),

年%平均#

&+,3̀ )+-'

$年(两组患者

在一般资料方面比较%差异均无统计学意义#

!

'

'+'3

$%具有可比性(

F+G

"

方法
"

根据世界卫生组织制定的规范化技术%

以标准化的方法采集)处理及检测精液标本%对其相

关参数进行检测分析(主要包括以下几个指标!#

)

$

精子
=

透明质酸未结合率(根据试剂盒上的说明操作

规范%首先移液枪吸取在
'+3C

内已经发生液化的精

液
)'

"

6

于载玻片包被区域%然后将其上面加一层盖

玻片%于室温条件下放置充分反应%时间为
)'I:4

%后

于
,''

倍放大倍数的显微镜下对精液加以观察%最后

将头部与载玻片直接相结合%且不能自由运动的精子

数加以观察(精子
=

透明质酸结合率#

7

$的计算方法

为!与载玻片相结合且无法运动的精子数与
3''

之间

的比值(#

*

$精子核蛋白不成熟率(采用经改良的苯

胺蓝染色法进行测定分析%首先将洗净过的精子在载

玻片上进行固定%按照苯胺蓝染色)洗涤液洗脱及染

液复染的顺序进行干燥%每个步骤的时间均为
3I:4

%

对
3''

个观察的精子中%头部出现蓝色的精子数进行

计数&

-

'

(#

-

$精子
12#

碎片率(采用精子畸形指数

#

W[1

$法进行测定分析%首先将含有#

3

!

)'

$

])'

&

"

I6

精子的易熔凝胶覆盖于包被有固态凝胶的载玻片

上面%经变性)脱核)脱水及染色处理等环节后%于显

微镜下观察
3''

个精子%计数存在
12#

碎片的精子

数量&

,

'

(#

,

$精子形态学分析(采用
1:GG=Y@:O

法进

行测定分析%并对精子形态正常率#

7

$)畸形精子指

数#

0cR

$及精子畸形指数#

W1R

$进行检测%其中
0cRb

精子头部)中部及尾部缺陷数之和"缺陷精子总数%

W1Rb

精子头部)中部及尾部缺陷数之和"计数精子总

数(以上各指标检测均严格按照试剂盒上的标准实

施&

3

'

(#

3

$精子总数)精子密度(采用计算机辅助精

子分析#

[#W#

$法进行测定分析(

F+H

"

统计学处理
"

采用
WUWW).+'

软件对数据进行

统计分析%呈正态分布的计量资料均以
I D̀

表示%采

用
<

检验进行比较(通过二分类
6>

5

:;?:E

回归模型分

析相关影响因素(

!

%

'+'3

表示差异有统计学意义(

G

"

结
""

果

G+F

"

两组患者精液各项参数对比
"

观察组精子
=

透明

质酸未结合率)精子核蛋白不成熟率均显著高于对照

组%差异有统计学意义#

!

%

'+'3

$+观察组精子形态正

常率显著低于对照组%差异有统计学意义#

!

%

'+'3

$+

两组患者精液其他参数指标水平比较差异均无统计

学意义#

!

'

'+'3

$%见表
)

(

G+G

"

精子不成熟度评价指标与各项指标相关性分

析
"

精子
=

透明质酸未结合率)精子
12#

碎片率)精

子核蛋白不成熟率这
-

种指标之间两两均呈正相关%

与
0cR

)

W1R

均呈正相关%与其他指标呈负相关%见

表
*

(

表
)

""

两组患者精液各项参数指标水平比较$

I D̀

%

组别
.

精子
=

透明质酸

未结合率#

7

$

精子
12#

碎片率#

7

$

精子核蛋白

不成熟率#

7

$

精子形态

正常率#

7

$

0cR

对照组
).' *-+'*̀ ,+3* )&+3'̀ ,+*) **+-.̀ 3+,3 <+&&̀ )+-< )+-8̀ '+3&

观察组
,' -.+*<̀ &+3& )<+-.̀ 3+33 -*+*'̀ 3+<< &+).̀ '+<. )+-*̀ '+--

< ,+3-' '+<.* -+-&< ,+')) '+'<.

! '+'*. '+)-8 '+',- '+'-, '+&<8
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续表
)

""

两组患者精液各项参数指标水平比较$

I D̀

%

组别
. W1R

精子密度

#

])'

&

"

I6

$

精子总数

#

])'

&

$

前向精子

百分率#

7

$

前向精子密度

#

])'

&

"

I6

$

前向精子数量

#

])'

&

$

对照组
).' )+-*̀ '+,- 3.+'*̀ ))+*. )8*+*8̀ **+-* 3-+-3̀ &+<< -)+.8̀ ,+3* )'<+-<̀ )'+))

观察组
,' )+*8̀ '+*< &3+,3̀ )-+-. *'.+-<̀ *&+3& 3*+*8̀ &+'3 -<+8.̀ 3+33 ))3+3&̀ )*+-*

< '+'3& )+-<< )+338 '+<<. )+<&* '+..<

! '+.<) '+'<. '+'&< '+).8 '+'3. '+'<*

表
*

""

精子不成熟度评价指标与各项指标相关性分析

精液参数指标
精子

=

透明质酸

未结合率

精子
12#

碎片率

精子核蛋白

不成熟率

精子
=

透明质酸未结合率
P '+*). '+*&'

精子
12#

碎片率
'+*). P '+))8

精子核蛋白不成熟率
'+*&' '+))8 P

精子形态正常率
P'+*-8 P'+).' P'+*,,

0cR '+)'8 '+--. '+'&*

W1R '+),- '+-8' '+''8

精子密度
P'+).8 P'+'<8 P'+**'

精子总数
P'+*)' P'+'.) P'+*,8

前向精子百分率
P'+*.. P'+,3' P'+'8'

前向精子密度
P'+*-- P'+*'8 P'+)8.

前向精子数量
P'+*,3 P'+*-* P'+*,*

""

注!

P

表示无数据

G+H

"

两组精液各项参数指标多元分析
"

经二分类

6>

5

:;?:E

回归模型逐步分析%结果表明引起
R%$

术后

孕早期自发性流产的高危因素包括精子核蛋白不成

熟率及精子
=

透明质酸未结合率%见表
-

(

表
-

""

R%$

术后孕早期自发性流产高危因素的多元

"""

6>

5

:;?:E

回归模型分析结果

变量
"

K"

!

*

! LO 837+0

精子
=

透明质酸未

结合率
P'+'3''+3'*'+<)*'+',))+3,* '+8*

!

*+<<

精子核蛋白不成熟

率
'+3)))+-'-'+)8''+',<)+383 '+<3

!

*+.*

常数项
P'+-,*'+*3')+.'*'+'-,)+))* P

""

注!

P

表示无数据

H

"

讨
""

论

""

医学上将-不孕.定义为在
)

年内未采取任何避

孕措施%夫妻双方性生活正常%但是未妊娠成功(不

孕主要包括原发性与继发性不孕两种类型&

&

'

(随着

社会的快速发展及外界环境因素的影响%不孕症的临

床患病率逐年升高%传统药物及手术治疗疗效已无法

满足不孕人群的基本需求%随着辅助生殖技术的产生

及发展%很大程度上提高了妊娠率%然而孕早期出现

自发性流产%也会对手术的成功率造成较大的影响(

精液相关参数指标的检查%大多数用于男性不育及胚

胎质量的评价方面%而关于男性精液相关情况是否同

孕早期自发性流产相关的研究较少%也存在较大的争

议性&

<

'

(也有学者采取多元
6>

5

:;?:E

回归模型对影

响
R%$

术后孕早期自发性流产的高危因素进行分析%

结果显示精子
12#

受损是导致孕早期自发性流产的

高危因素&

.

'

(对于临床可识别的流产中%孕早期自发

性流产的发病率约为
)*7

%其中有
&'7

的患者发病

原因可以查明%主要包括遗传学)内分泌)免疫学及解

剖学等方面的影响因素(但是仍然有
,'7

的患者发

病原因临床不可查明(目前%临床研究主要将焦点集

中于女性%而忽略了对男性因素的影响(对此%本研

究主要探讨男性精液相关参数指标与
R%$

术后孕早

期自发性流产之间的相关性(

相关临床研究表明%

R%$

术后早期自发性流产妇

女的配偶%其精子总量)精子密度)精子头部透明质酸

结核位点会出现缺失(有研究者通过观察发现%可与

透明质酸相结合的精子其
h

)

e

及
)<

号染色体的二

倍体率均显著性下降%差异有统计学意义#

!

%

'+'3

$%

而且精子形态正常率显著升高%差异有统计学意义

#

!

%

'+'3

$(本研究结果表明%精子
=

透明质酸未结合

率)精子
12#

碎片率)精子核蛋白不成熟率这
-

种指

标之间两两均呈正相关%且上述
-

种精子不成熟度评

价指标与
0cR

)

W1R

均呈正相关%与其他指标呈负相

关(此结果提示%精子
=

透明质酸未结合率可作为反映

男性精子多重质量特征的一个独特指标(

精子
=

透明质酸未结合率水平上升%提示精子成熟

遇阻%成熟过程遇阻的精子热休克蛋白
*

表达水平较

低%可引起减数分裂缺陷及染色体的非整倍性显著降

低&

8

'

(此外%成熟过程遇阻的精子含有较高水平的肌

酸激酶及其他胞质酶%导致精子脂质过氧化水平增

高%致使精子
12#

断裂和形态异常(这可能是男性

精子
=

透明质酸未结合率增高%导致女性自发性流产"

胚胎停育病的原因所在&

)'=))

'

(本研究显示%经二元

6>

5

:;?:E

回归分析%精子核蛋白不成熟率也是
R%$

术

后孕早期流产的一个高危因素(临床上一般认为存

在
12#

碎片的精子会对
R%$

术后孕早期胚胎的发

育产生一定的影响%但是本研究结果显示%对照组与

观察组在精子
12#

碎片率方面比较%差异无统计学

意义#

!

'

'+'3

$%该结果与其他文献研究结果不一

致&

))

'

(笔者认为原因可能与病例个体差异)女性的因

素未剔除及临床检测检验方法存在差#下转第
33
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管活性药物应用时间较短%且可缩短机械通气时间和

住院时间(

参考文献

&

)

'

$(""(""

%

T#"0R2=6d([Z(WR

%

UZR66RUWS

%

D?HL+

(I

K

:F:EH4?:N:>?:E?FDH?ID4?FDA@ED;I>F?HL:?

B

:4;DJDFD

;D

K

;:;H4A;D

K

?:E;C>EOGF>I?CDG:F;?C>@F

!

FD;@L?;GF>IH

5

@:ADL:4D=NH;DA

K

DFG>FIH4ED:I

K

F>JDID4?

K

F>

5

FHI

&

X

'

+

[F:?[HFDTDA

%

*'),

%

,*

#

.

$!

)<,8=)<33+

&

*

'

/#WZe2#0X

%

d11(2#

%

"dZ1(X

%

D?HL+RAD4?:G

B

:4

5

K

H?:D4?;M:?C;DJDFD;D

K

;:;@;:4

5

HAI:4:;?FH?:JDELH:I;

UH?:D4?=6DJDLJHL:AH?:>4>G?CDH4

5

@;:I

K

LDID4?H?:>4>G

?CD:4?DF4H?:>4HLE>4;D4;@;E>4GDFD4EDADG:4:?:>4>G;DJDFD

;D

K

;:;

&

X

'

+TDA[HFD

%

*'),

%

3*

#

&

$!

-8=,-+

&

-

' 万林骏%廖庚进%万晓红%等
+

严重脓毒症和感染性休克患

者早期复苏时器官功能障碍的回顾性分析&

X

'

+

中华危重

病急救医学%

*')&

%

*.

#

3

$!

,).=,**+

&

,

' 王助衡%张静%李玉伟%等
+

严重脓毒症液体复苏中全心舒

张期末容积指数与中心静脉压的相关性研究&

X

'

+

中国中

西医结合急救杂志%

*')-

%

).

#

,

$!

*,.=*,8+

&

3

'

TdV#"01

%

W6(Zd$("S

%

6#T!("0X

%

D?HL+1D=D;=

EHLH?:>4>GH4?:I:EF>N:HL?FDH?ID4?:44D@?F>

K

D4:E

K

H?:D4?;

M:?C;DJDFD;D

K

;:;

!

FD;@L?;GF>IH4>N;DFJH?:>4HL;?@A

B

&

X

'

+R4?D4;:JD[HFDTDA

%

*'),

%

,'

#

)

$!

,)=,8+

&

&

' 付圆
+

脓毒症发病机制的研究进展&

X

'

+

中国现代医生%

*'),

%

3*

#

))

$!

)33=)3<+

&

<

'

#[(%(1dX

%

$("2#21(cX

%

U"#1d%

%

D?HL+"DLH?:JD

HAFD4HL:4;@GG:E:D4E

B

:4ADE>I

K

D4;H?DAE:FFC>;:;

!

FDLH?:>4=

;C:

K

?>WC>F?=0DFIF:;O>G;DJDFD;D

K

;:;

%

CD

K

H?>FD4HL;

B

4=

AF>ID

%

H4AADH?C

&

X

'

+ZD

K

H?>L>

5B

%

*')-

%

3.

#

3

$!

)<3<=

)<&3+

&

.

' 易梦秋%余
+

脓毒症导致多器官功能障碍的发病机制

&

X

'

+

实用医学杂志%

*')&

%

-*

#

*'

$!

-,3)=-,3,+

&

8

' 郑玉玲%黄庆萍%杨凤玲%等
+UR[[d

技术在严重脓毒症输

液管理中的应用与护理&

X

'

+

当代医学%

*'))

%

)<

#

<

$!

)*=

),+

&

)'

'华玉琦
+UR[[d

监测技术应用在严重脓毒症治疗上的临

床指导作用分析&

X

'

+

中国实用医药%

*'),

%

*-

#

))

$!

)*,=

)*,+

&

))

'秦学东%杜爱书%周立平%等
+UR[[d

监测指导严重脓毒

症合并肺损伤患者液体管理的临床价值&

X

'

+

临床合理用

药杂志%

*')3

%

&

#

-)

$!

)))=))*+

&

)*

'董绉绉%方强
+

被动直腿抬高试验在严重脓毒症患者容量

判断中的作用&

X

'

+

中华急诊医学杂志%

*')*

%

*)

#

,

$!

-&)=

-&3+

&

)-

'童洪杰%胡才宝%郝雪景%等
+

无创心排监测技术引导被动

抬腿试验对老年脓毒症患者液体反应性的预测价值&

X

'

+

中华内科杂志%

*')3

%

3,

#

*

$!

)-'=)--+

&

),

'俞斌%陶丽敏%高永芬%等
+

早期血乳酸测定在严重脓毒症

和脓毒症休克中的意义&

X

'

+

医学信息%

*'),

%

),

#

-.

$!

,3&=

,3&+

&

)3

'林瑾%段美丽%李昂
+

严重脓毒症患者血浆
!

型脑钠肽水

平与
UR[[d

监测指标的相关性分析&

X

'

+

中国临床医学%

*'))

%

).

#

*

$!

*3-=*3,+

#收稿日期!

*')<='&=*'

"

修回日期!

*')<='8=*.

$

#上接第
3)

页$

别等方面的原因相关(

综上所述%精子核蛋白不成熟率及精子
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透明质

酸未结合率是诱发
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术后孕早期自发性流产的两

大高危因素%应该注意对上述两种指标进行详细观
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