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J,118
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88(
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Q53
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#"比较各组组内及
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结果"并进行统计学分析$结果
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亚甲基四氢叶酸还原酶"

=8OL2

#是叶酸与同型

半胱氨酸"

OS

T

#代谢中的重要酶!

=8OL2

基因多态

性可引起叶酸代谢通路中缺乏甲基供体和高同型半

胱氨酸血症!造成精子
Q53

完整性受损!会影响受

精$受精卵分裂和胚胎发育等过程!临床上易导致不

孕不育$流产死胎$婴儿发育异常等&

&

'

%关于
=8O*

L2J,118

多态性与精子
Q53

损伤的关系!前期研

究缺乏针对新疆地区的不育男性!且多数研究样本量

不足%有研究认为精子
Q53

完整性与年龄存在负相

关关系&

!*#

'

!故本次研究在各组中控制年龄因素造成

的影响!现将结果报道如下%

$

!

资料与方法

$$$

!

一般资料
!

选择
!"&1

年
&P'

月在新疆医科大

学第一附属医院生殖助孕中心就诊的
)&(

例男性作

为研究对象%纳入标准(告知研究对象后!取得知情

同意-年龄
!"

"

++

岁-男性检查包括男性第二性征$

阴茎$阴囊$精索$输精管$附睾$睾丸等均无异常-要

求研究对象禁欲天数为
!

"

1?

-手淫法收集精液标本

至干燥无菌取精杯中!立即送检%排除无精子症及精

子水平
%

+̀ &"

,

)

B:

重度少精子症男性%

$$%

!

仪器与试剂
!

罗氏
:.

X

I9J

T

SF>C#'"

实时定量

7J2

检测仪-

3[6)1""7J2

仪-

5;0EQCE

A

!"""

核

酸水平测定仪 "

8I>CBE

#!核酸提取试剂盒以及

=8OL2J,118

基因检测试剂盒均为上海百傲科技

股份有限公司生产-精子
Q53

完整性检测试剂盒为

安徽安科生物工程有限公司产品%

*
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$$&

!

方法

$$&$$

!

基因多态性分析
!

采集受检者静脉血
!B:

!

根据核酸提取试剂盒说明书进行操作!包括全血

Q53

提取和
7J2

扩增步骤%运行扩增程序(

+"a+

B.0

!

)#a+B.0

!

)#a!+/

!

+,a!+/

!

1!a!+/

!

1!a+B.0

!最后芯片杂交显色!确定样本基因型!

同时记录检测结果%

$$&$%

!

Q53

碎片指数"

QL6

#检测
!

采用的方法为精

子染色质扩散法"

@JQ

法#%在显微镜下对
+""

条精

子进行计数!分别统计大晕环精子"单侧晕环厚度
&

!

)

(

精子头部最小直径#$中晕环精子"

&

)

(

精子头部

最小直径
%

单侧晕环厚度
'

!

)

(

精子头部最小直径#$

小晕环精子"单侧晕环厚度
'

&

)

(

精子头部最小直

径#$无晕环精子以及退化精子的个数%精子
QL6

"

4

#

b

"小晕环精子
G

无晕环精子
G

退化的精子#)

+""̀ &""4

%

$$'

!

统计学处理
!

采用统计软件
@7@@&&$"

进行数

据分析!计量资料以
Jc=

表示!计量数据符合近似正

态分布者以
Jc=

表示!多组间均数比较采用单因素

方差分析!进一步两两比较采用
:@Q*7

检验-计数资

料以率"

4

#表示!组间比较采用秩和检验%以
9

%

"$"+

为差异有统计学意义%

%

!

结
!!

果

共有
)&(

例男性纳入本次研究!其中
JJ

组
(()

例"占
(1$&4

#!

J8

组
!)&

例"占
(&$)4

#!

88

组
!'(

例"占
(&$"4

#%

(

组年龄比较!差异无统计学意义

"

9

&

"$"+

#!见表
&

%

JJ

组
QL6

低于
J8

组!

JJ

组

QL6

低于
88

组!

J8

组
QL6

低于
88

组%将
J8

组和

88

组分别于
JJ

组比较!差异均有统计学意义"

9

%

"$"+

#!

88

组和
J8

组比较!

QL6

差异无统计学意义

"

9

&

"$"+

#!见表
!

%

表
&

!!

不同组别年龄比较$

Jc=

%

组别
'

年龄"岁#

9

JJ

组
(() (+$"+"c+$+&)

9

JJ

组
H=$J8

组
b"$(&1

J8

组
!)& (+$+"+c+$'#1

9

J8

组
H=$88

组
b"$#1#

88

组
!'( (#$1(&c+$,''

9

88

组
H=$JJ

组
b"$&"(

表
!

!!

不同组别
Q53

碎片率比较

组别比较 平均秩次
QL6

中位数"

4

#

4 9

JJ

组与
J8

组
!)($'1

!

(#"$1& !"

!

!# P($!!""$""&

"

JJ

组与
88

组
!)"$+,

!

((,$+' !"

!

!, P($&'&"$""&

"

J8

组与
88

组
!'+$#'

!

!')$+' !#

!

!, P"$!),"$1,1

!!

注(

"表示差异有统计学意义!

9

%

"$"+

&

!

讨
!!

论

!!

=8OL2

基因定位于
&

A

(,$(!

!编码蛋白质含

,+,

个氨基酸%

=8OL2

在体内叶酸代谢中起着非

常重要的作用!影响
Q53

合成与甲基化%

=8OL2

不可逆地催化
+

!

&"*

亚甲基四氢叶酸转化成
+*

甲基四

氢叶酸%

+*

甲基四氢叶酸是叶酸在体内的主要活性形

式!为
OS

T

再甲基化过程提供甲基!该过程中生成甲

硫氨酸!维持体内
OS

T

的正常代谢过程%甲硫氨酸继

续代谢成
@*

腺苷甲硫氨酸!是体内参与
Q53

修复$甲

基化反应的主要甲基供体&

+

'

%

本研究针对
=8OL2J,118

单核苷酸多态性对

男性育龄人群的相关性进行探讨!对其
(

种基因型

JJ

$

J8

及
88

进行精子
Q53

完整性分析%结果显

示!

88

组与
JJ

组比较$

J8

组与
JJ

组比较!

QL6

增

高!差异有统计学意义"

9

%

"$"+

#%

=8OL2J,118

基因型为
J8

或者
88

时!

=8OL2

活性下降!造成

Q53

完整性降低!这也与本次研究结果相符%表明

=8OL2,11J

(

8

的位点突变增加!男性生育力下

降!提示
=8OL2J,118

多态性可能是男性不育的

易感性因素%本次研究
J8

组与
88

组
QL6

比较差异

无统计学意义"

9

&

"$"+

#!考虑与
=8OL2

活性下降

程度有关!有文献报道显示!当患者
=8OL2J,11

位

点基因型为
JJ

时!其
=8OL2

酶活性为
&""4

!叶酸

转化能力正常!甲基化正常-当为
J8

基因型时!

=8OL2

酶活性为
,+4

!叶酸转化能力中等!甲基化

一般-当为
88

基因型时!

=8OL2

酶活性为
("4

!叶

酸转化能力低下!甲基化不足!

J8

组与
88

组酶活性

有一定差别&

,

'

!但影响程度尚需进一步研究%

目前!对精子
Q53

完整性受损从而影响男性不

育的精确机制尚无定论!有学者认为与
+

!

&"*

亚甲基

四氢叶酸代谢通路造成
Q53

合成障碍及低甲基化而

致精子形成障碍有关&

1

'

!有文献报道可能是
OS

T

水平

超过正常的生理水平诱导生成活性氧"

2d@

#!

2d@

直

接损伤精子
Q53

&

'

'

%

目前!

=8OL2J,118

多态性对男性不育的影响

还没有定论%针对多中心的
=>9;

分析结果指出&

)

'

!

亚洲人相对于高加索人!

J,118

突变更易发生男性不

育%在荷兰$法国的研究显示
J,118

多态性与男性不

育无显著相关性&

&"*&&

'

%国内!在不同地域!包括宁

夏&

&!

'

$河南&

&(

'

$湖北&

&#

'地区!研究认为
=8OL2

J,118

多态性为易感性风险因素%这些研究提示!不

同地域$种族背景$生活习惯!可能得出的结果不统

一%本次研究选取对象为新疆常住居民!

=8OL2

J,118

多态性与男性不育的关联!尚需多地区多中心

研究结果%

'

!

结
!!

论

!!

本次研究针对新疆常住地居民!选取新疆医科大

学第一附属医院生殖助孕中心就诊的
)&(

例男性!对

其
=8OL2J,118

多态性与精子
Q53

完整性的关

系进行研究!结果显示
=8OL2J,118

多态性改变

影响精子
Q53

完整性%
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与孙玲玲等&

&+

'研究结果相似%临床上应将超声结果

与唐筛或无创
Q53

等结果相结合再决定是否行产前

诊断%

'

!

结
!!

论

!!

综上所述!高龄妊娠$唐筛高风险$超声异常$无

创
Q53

高风险等产前诊断指征!应相互结合起来判

断是否行羊水细胞染色体核型分析!从而提高染色体

异常的检出率!有效避免染色体异常胎儿的出生%
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