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精子核蛋白成熟度与精液常规参数的相关性分析 *
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摘要 ：目的  探讨精子核蛋白成熟度与常规精液参数之间的相关性。方法  随机选择 371 例精液标本，

利用伟力彩色精子质量检测系统进行精液常规分析，采用 Diff-Quick 快速染色法和苯胺蓝染色法分别检测精子

形态及精子核蛋白成熟度。依据核蛋白成熟度分组，比较精液常规参数的差异并分析核蛋白成熟度与精液常

规参数间是否存在相关性。结果  核蛋白成熟度 <70% 时，精子浓度、精子总数、前向运动精子比例及正常形态

精子比例均低于核蛋白成熟度≥ 70% 组，差异有统计学意义（P <0.05）；核蛋白成熟度与精子浓度、精子总数、

前向运动精子比例及正常形态比例精子呈正相关（P <0.05）；受试者工作特征曲线（ROC）分析表明，精子浓度、

精子总数、前向运动精子比例及正常精子形态可预测核蛋白成熟度，且精子总数预测的准确性最高。结论  精

子核蛋白成熟度与精子浓度、精子总数、前向运动精子比例及正常形态精子比例等常规精液参数具有相关性，

常规精液参数可预测核蛋白成熟度。
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Analysis on correlation between sperm nucleoprotein maturity 
and semen routine parameters*
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Abstract: Objective  To investigate whether sperm nucleoprotein maturity was correlated with routine semen 
parameters.  Methods  A total of 371 semen samples were randomly selected and routine semen parameters were 
performed by computer assisted sperm analysis. Sperm was stained with Diff-Quick method and normal morphology 
was evaluated. The sperm nucleoprotein maturity value was detected by aniline blue assay. Independent T-test was 
used to determine the effect of nucleoprotein maturity on conventional semen parameters, and correlation analysis 
of nucleoprotein maturity with each semen parameter was performed.  Results  After classification of the quality 
of spermatogenesis based on nucleoprotein maturity ( ≥ 70% vs < 70%), sperm concentration, count, progressive 
motility and normal morphology were decreased in the group with nucleoprotein maturity < 70% when compared 
with the normal group with nucleoprotein maturity ≥ 70% (P < 0.05). There was significant positive relation between 
nucleoprotein maturity with sperm concentration, count, progressive motility, as well as normal morphology. Sperm 
concentration, count, progressive motility as well as normal morphology could be used as prognostic predictor for 
nucleoprotein maturity and among them, sperm count exhibited the highest accuracy.  Conclusion  There is positive 
correlation between nucleoprotein maturity and conventional semen parameters, such as sperm concentration, count, 
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精子细胞成熟为精子时，核内组蛋白被过渡蛋白

取代，而后过渡蛋白又被鱼精蛋白取代，形成环形染色

质结构。DNA 包裹程度加强，染色质凝集水平可达体

细胞的 6 倍，这种特殊的染色质结构可在精子游行于

生殖道时保护父源基因组信息 [1]。核蛋白成熟度是评

价染色质凝集程度的重要参数，可作为评价受精及妊

娠的预测指标 [2]。常规精液检查是评估男性生育力的

重要依据，精液体积、精子浓度、精子总数、前向运

动精子比例及正常形态精子等参数常用来评估精液质

量，通常认为常规精液参数与受精能力存在相关性 [3]。

目前，精子核蛋白成熟度与常规精液参数的相关性尚

无定论，本研究旨在明确精子核蛋白成熟度与精液体

积、精子浓度、精子总数、前向运动精子比例及正常

形态精子比例等常规参数的关系。

1    资料与方法

1.1    标本

选 取 2013 年 12 月 -2014 年 12 月 该 院 就 诊

的 371 例 不 育 男 性 患 者 精 液 样 本。 患 者 平 均 年 龄

（30.30±5.76）岁，无精症患者除外，无遗传病家族史。

依据精子核蛋白成熟度分为正常组（156 例）和异常

组（215 例）。

1.2    仪器与试剂

精液计算机辅助分析系统由北京伟力公司生产，

Diff-Quick 染液和精子核蛋白组型转换试剂盒购于深

圳博锐德生物科技有限公司。

1.3    方法

1.3.1    精液常规分析    严格按照世界卫生组织第 5 版

人类精液实验室手册 [4] 行标本检测。患者禁欲 2 ～ 7 d，

手淫法将精液标本完全收集于广口采集杯中，并置于

37℃水浴锅中，待标本液化后测量 pH 值、称量精液

体积。使用计算机辅助分析系统检测精子浓度、前向

运动精子比例等参数。采用 Diff-Quick 法行精子染色，

分析正常形态精子比例。

1.3.2    精子核蛋白组型转换检测    精子核蛋白组型转

换采用苯胺蓝染色法（深圳博锐德公司）分析精子核

蛋白成熟度，操作步骤详见试剂盒说明书。正常参考

值为核蛋白成熟度≥ 70%。

1.4    统计学方法

数据分析采用 SPSS 16.0 统计软件，两独立样本采

用 t 检验，相关性分析采用 Pearson 法。以各精液参

数为检验变量，以核蛋白成熟度（正常或异常）为状

态变量，使用 MedCalc 数据分析软件（V15.8）绘制

受试者工作特征曲线（receiver operating characteristic 

curve, ROC），检验变量曲线下面积（area under the cure, 

AUC），比较采用Z 检验，P <0.05 为差异有统计学意义。

2    结果

2.1    精子核蛋白成熟度正常组和异常组精液参数
的比较

比较两组各精液参数的差异，结果显示，两组的

精子浓度、精子总数、前向运动精子比例及正常形态

精子比例比较，差异有统计学意义（P <0.05）。见附表。

2.2    核蛋白成熟度与常规精液参数的关系

相关性分析结果显示，核蛋白成熟度与精子浓度

（r =0.335，P =0.000）、精子总数（r =0.346，P =0.000）、

前向运动精子比例（r  =0.240，P  =0.000）及正常形态

精子比例（r =0.260，P =0.000）呈正相关。见图 1。

progressive motility and normal morphology, which in turn can be served as prognostic predictor for nucleoprotein 
maturity.

Keywords:  nucleoprotein maturity; semen routine parameters; correlation; semen quality

附表    核蛋白成熟度正常组和异常组各精液参数的比较    （x±s）

组别 体积 /ml
精子浓度 / 

（×106 个 /ml）
精子总数 / 
（×106 个 )

前向运动比 
例（%）

正常形态精子
比例 /%

核蛋白成熟度正常组（n =156，≥ 70%） 4.05±1.46 168.86±93.95 659.08±382.09 43.81±15.02 6.71±3.29

核蛋白成熟度异常组（n =215，<70%） 3.87±1.40 115.05±78.00 428.08±309.99 38.51±16.64 5.38±3.24

t 值 -1.196 -5.878 -6.254 -3.213 -1.196

P 值 0.232 0.000 0.000 0.001 0.000
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2.3    精液常规参数对核蛋白成熟度的预测价值

精 子 浓 度 [AUC=0.679（95%CI ：0.625，0.734），

P =0.000]、精子总数 [AUC=0.691（95%CI：0.636，0.746）， 

P  =0.000]、前向运动精子比例 [AUC=0.594（95%CI ：

0.536，0.652），P  =0.002] 及正常形态精子比例 [AUC= 

0.624（95%CI ：0.567，0.681），P  =0.000] 均大于机会

参考线下面积（见图 2），提示精液常规参数可预测

核蛋白成熟度。精子浓度、精子总数的临界值分别

为 124.02×106 个 /ml、421.72×106 个 /ml，前向运动精

子比例、正常形态精子比例的临界值分别为 35.27%、

A：精子浓度；B：精子总数；C：前向运动精子；D：正常精子形态

图 1    核蛋白成熟度与常规精液参数的相关性分析
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5.00% ；敏 感 性 分 别 为 63.33%、62.38%、46.47% 及

62.11% ；特异性分别为 65.22%、70.81%、74.53% 及

62.11%。综合敏感性和特异性 2 个指标后，精子总数

预测核蛋白成熟度的准确性最高。

3    讨论

据报道，全世界有 15% 的夫妇患有不孕不育症，

其中男性因素造成的不育约占 50%[5]。对各项预测生

育力指标的准确分析是不育症诊断和治疗的基础。常

规精液分析是探索男性不育的基本手段，核蛋白成熟

度是近年来发现衡量精子功能的重要指标。研究发现，

精子染色质成熟度可影响胚胎发育 [6]，精子染色质凝

集异常比例升高时流产率升高 [7]。

精子发生过程中，精子核完全重组，经历以染色

质凝集为特征的重排，染色质凝集过程包括组蛋白

被过渡蛋白取代，过渡蛋白被碱性鱼精蛋白取代，鱼

精蛋白与精子核 DNA 紧密结合成为高度凝集的染色

质。基于苯胺蓝染色的核蛋白成熟度检测可有效评估

精子染色质致密化情况，苯胺蓝可使富含赖氨酸的组

蛋白染色。精子核中组蛋白含量的升高说明组蛋白 -

过渡蛋白 - 鱼精蛋白取代异常，影响 DNA 链折叠，使

DNA 碎片比例升高，导致精子受精能力下降 [8]。

目前，精子核蛋白成熟度与精子浓度、活力的关

系尚无定论。研究发现，前向运动精子比例与核蛋白

成熟异常呈负相关 [9] ；弱精症患者核蛋白组型转换异

常率高于正常活力组 [10]。精子总数、活动力与鱼精蛋

白含量缺乏呈负相关 [3] ；精子核蛋白对鱼精蛋白比例

A：精子浓度；B：精子总数；C：前向运动精子比例；D：正常形态精子比例

图 2    常规精液参数对核蛋白成熟度的预测价值

与精子活力、存活、浓度及总数呈负相关 [11]，精子核

蛋白成熟异常与精子总数、前向运动率降低密切相

关 [12]。本研究结果显示，精子核蛋白成熟度与精子浓

度、总数及前向运动精子比例呈正相关，与上述结论

一致。但也有报道认为精子核蛋白成熟度是影响男性

不育的独立因素，与精子浓度、活力无关 [2，13]，分析样

本量、分组标准及检测方法可能是导致结果差异的原

因。本实验显示核蛋白成熟度与正常形态精子比例呈

正相关，与前人研究一致 [14-16]，说明精子形态异常可

能是由精子核致密化不充分造成。

ROC 曲线分析表明，精子浓度、前向运动精子比

例、精子总数及正常形态精子比例可在一定程度上预

测核蛋白成熟度，说明精子发生是一连续过程，核蛋

白成熟度降低造成的染色质凝集异常可进一步影响精

子浓度、精子总数、前向运动精子比例及正常形态精

子比例等常规精液参数，而精液参数的异常又可反映

染色质凝集不充分，其参与调控的细胞及分子生物学

机制有待于进一步探讨。

综上所述，本研究表明精子核蛋白成熟度与常规

精液参数具有相关性，常规精液参数可在一定程度上

预测核蛋白成熟度是否正常。
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