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　　[摘要]　男性生殖遗传学异常包括染色体、基因、精子 DNA 完整性及表观遗传学等多个方面,是导致男性

不育的重要病因。随着基因测序技术的进步和辅助生殖技术的广泛应用,男性生殖遗传学已成为近年来的研究

热点。本文对近年的男性生殖遗传学临床研究进行了分析和总结。重点探讨了3种常见的男性生殖遗传学疾

病:克氏综合征、Y染色体微缺失和先天性输精管缺如。克氏综合征的流行病学现状、临床表现、治疗方法、手术

取精成功率等;Y染色体微缺失的流行病学现状、各种分型的临床表现和治疗方法,重点探讨了 Y染色体 AZFc
区缺失的不同治疗方式及妊娠结局;先天性输精管缺如患者的CFTR 基因突变情况,及其对生育的影响及治疗

策略。指出了目前研究的不足,展望了未来研究的方向。
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　　男性生殖遗传学异常包括染色体、基因、精子

DNA完整性及表观遗传学等多个方面,是导致男

性不育的重要病因。随着基因测序技术的进步和

辅助生殖技术的广泛应用,男性生殖遗传学已成为

近年来的研究热点。开展男性生殖遗传学研究,不
仅可以对不育的病因给出遗传学解释,而且对治疗

方式的选择也具有重要的指导意义。本文对近年

的男性生殖遗传学临床研究进行了分析和总结。

1　染色体异常

1.1　染色体数量异常

克氏综合征(Klinefeltersyndrome,KS)是男

性不育的最常见遗传学病因,是性染色体非整倍体

中最常见的类型,也称47,XXY综合征。多出的 X
染色体来自父亲或母亲。克氏综合征的特征是男

性乳房发育、卵泡刺激素升高和精液中无精子。克

氏综合征最常见的典型核型是47,XXY,这类非嵌

合型 KS约占全部患者的80%以上;嵌合型为典型

核型嵌合正常男性核型,即47,XXY/46,XY,约占

全部患者的15%;其余核型为多出2条及2条以上

的X染色体,即48,XXXY 或49,XXXXY 等。最

近丹麦、美国、澳大利亚〔1〕的流行病学研究显示,每
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10万男性约有85~250例 KS患者,但只有25%
~40%在出生后被诊断,而诊断时间要到成年以

后。亚裔男性的 KS患病率更高,KS约占不育患

者3%~4%,占无精子症患者的10%~12%。在

中国东北地区的不育男性中,非嵌合型 KS约占

4.12%〔2〕。
临床表现:KS典型临床表现是睾丸发育不良。

在不同年龄的临床表现不同,成年后多因不育及性

功能障碍就诊;而在青春期及之前,往往因为没有

明显的临床表现,诊断率较低。其主要的临床表现

为〔3〕,成人:不育(>99%),无精子症(>95%),睾
丸体积减小(>95%),胡须减少(60%~80%),阴
毛减 少 (30% ~60%),性 功 能 障 碍 (18.9% ~
54.7%)等。青少年:学习障碍(>75%),言语功能

迟缓(>40%)等。伴随症状:男性乳房发育(28%
~75%),隐睾(27%~37%),睾酮水平降低及促性

腺激素水平升高(>75%),身材高大(>30%)等。
治疗方法:不育是成年 KS患者需要解决的主

要问题。KS嵌合体可产生精子从而生育后代。非

嵌合体 KS是典型的三倍体,过去认为无法产生精

子,只能通过供精人工授精(artificialinsemination
bydonor,AID)生育后代;但有学者发现睾丸组织

中存在局部的精子发生灶,使得通过手术从睾丸中

获得精子成为可能。一项包括1248例 KS患者的

荟萃分析显示〔4〕,使用常规的睾丸切开精子提取术

(testicularsperm extraction,TESE)可 以 在 近

50%的 KS患者睾丸组织中发现精子。年龄、睾丸

体积、卵泡刺激素、黄体生成素和睾酮等参数,对
TESE能否取到精子均没有预测价值。与常规

TESE相比,使用显微镜下睾丸切开取精术(mi-
croscopic testicular sperm extraction,micro-
TESE)不能提高精子获得率。单侧和双侧睾丸

TESE的精子获得率,没有明显差异。对已取到精

子的患者行卵胞浆内单精子显微注射技术(intra-
cytoplasmicsperminjection,ICSI)的410个周期

统计,其临床妊娠率为 43% (可 信 区 间 36% ~
50%),活产率为43%(可信区间34%~53%),而
且使用新鲜精子和冷冻精子并无明显差异。

关于 KS患者生殖细胞丢失的发生时期,早期

研究认为在青春早期出现第一次生精过程后,精原

干细胞开始大量凋亡。最近一项病例数较少的研

究显示,在孕中期的胎儿睾丸组织中未发现生殖细

胞丢失,青春期前 KS患儿的睾丸组织结构仍然正

常,在青春期睾丸出现生殖细胞丢失和纤维化〔5〕。
这提示假设我们将取精时间前移到青春期附近,可
能有更大机会获取精子并冻存,以实现生育力保

存。然而,近几年的多项研究结果均对这一假设提

出了质疑和否定。

一方面,多项研究均不支持前移取精年龄可提

高精子获得率。一项临床随机对照试验招募了15
例12~25岁的青少年 KS患者,他们精液中无精

子,其中10例进行了 micro-TESE,5例获得精子,
这一比例与成年男性相当。但是由于样本例数少,
本研究结论缺乏代表意义〔6〕。一项荟萃分析表明,
不宜为年龄<16岁的 KS患者进行取精手术,因为

TESE对16岁以下 KS患者精子获取率(0~20%)
明显低于16~30岁的 KS患者(40%~70%)〔7〕。
一项前瞻性的研究显示,在非嵌合体 KS无精子症

患者中,年轻患者(15~23岁)进行 TESE相对于

成年 患 者 (25~39 岁)没 有 增 加 精 子 获 取 率。
TESE前使用中等剂量的睾酮替代治疗,不能促进

产生精子〔8〕。另一方面,KS患者在成年前的早期

诊断比例太低。因 KS患者常在成年后才有不育

或性功能障碍等临床表现,只有不到10%的 KS患

者在青春期或成年早期被诊断出来。
总之,在 KS患者取精手术时机的选择上,并

没有年龄段的倾向性,将时间提前对精子获得率并

没有益处。将取精手术合适时间段定为青春期至

30岁〔7〕,更像是一个合适生育年龄段的定义。
提高精子获得率的另一个思路是多次行 mi-

cro-TESE。这带来两方面的问题,一方面是,双侧

睾丸取精成功率与单侧相当,提示多次取精对提高

获精率并无益处;另一方面,多次 TESE取精手术

可能损伤睾丸功能,从而使本来就处于较低水平的

雄激素严重降低〔4〕。一项荟萃分析显示〔9〕,KS患

者 TESE手术后,受血肿及炎症等因素的影响,总
睾酮水平于术后6个月下降最为显著,平均下降

4.1nmol/L,26个月后会恢复至基线水平。
对早期确诊的 KS患儿如何治疗? 有学者认

为 KS患儿要在青春期前进行睾酮补充治疗。因

为睾酮缺乏对 KS患儿的认知行为和社交功能都

有重要影响,早期补充睾酮结合家庭和社会的支

持,可改善行为功能〔10〕。一项临床试验表明〔11〕,青
春期前的睾酮补充治疗可使 KS患儿的海马体积

增大到正常对照组水平,这可能是雄激素改善大脑

功能的生理基础。然而,睾酮补充治疗也有风险和

弊端。Davis等〔12〕的一项临床试验提示了早期进

行睾酮补充治疗的风险,KS患儿在青春期前进行

两年的睾酮补充治疗,会增加患睾丸癌的风险,平
均比安慰剂组的 KS男孩早两年。德国的一项研

究提示,青春期前睾酮的低水平可以反馈性促进促

性腺激素的分泌,这可以使15~25岁60%的 KS
患者睾酮水平代偿性升高,从而可以自发完成青春

期发育,这提示 KS患儿不需要在青春期前使用睾

酮补充治疗〔13〕。
后代的遗传安全:可以在射出精液中或睾丸组
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织中找到精子的KS患者,可以通过ICSI技术生育

后代。KS 患者后代的胚胎染色体异常 概 率 是

46%,显著高于正常对照组的23%。其中,胚胎性

染色体异常概率为13.2%,显著高于正常对照组

的3.1%;虽然胚胎染色体非整倍体比率显著高,
但出生后代中未见明显异常,原因是如其他非整倍

体胚胎一样,在出生前即生化妊娠、流产或胚胎停

育,这同时也得益于产前诊断技术的提高。
1.2　染色体结构异常

Y染色体微缺失是男性不育的常见遗传学病

因,仅次于 KS,约占不育患者2.9%~10.8%,约
占无 精 子 症 和 严 重 少 精 子 症 患 者 的 9.2% ~
14.4%〔14〕。

Y染色体微缺失是指 Yq1.1的无精子症因子

(azoospermicfactor,AZF)在亚染色体层面的片段

缺失。根据这一片段在染色体的相对位置及无精

子症的发生机制及临床表型不同,可以分为3个不

同的区域:AZFa区(近端)、AZFb区(中段)、AZFc
区(远端)。Kent-First根据精子表型不同提出,在
AZFb区和 AZFc区之间的重叠区域为 AZFd区。
但欧洲泌尿外科协会不育指南认为 AZFd区并不

存在,AZF区域只存在abc三个独立的分区。每个

区域包括多种基因,可部分或完全缺失,以及两个

或三个区域合并缺失。最常见的缺失类型是 AZFc
区缺 失 (约 占 全 部 AZF 缺 失 的 80%),其 次 是

AZFa区缺失(0.5%~4%),AZFb区缺失(1%~
5%)和 AZFbc 缺 失 (1% ~3%),以 及 AZFab、
AZFac、AZFabc缺失等〔15〕。

目前,临床上对非梗阻性无精子症及严重少弱

精子症的男性不育患者常规行 Y染色体微缺失的

序列标记位点筛查。一般采用实时荧光定量聚合

酶链式反应技术,在每个区域使用两个从两侧标记

进行筛选可以增加诊断准确率,即 AZFa区(sY84、
sY86)、AZFb区(sY127、sY134)、AZFc区(sY254、
sY255)和 AZFd区(sY145、sY152)〔15〕。 精子浓度

是 Y 染色体微缺失检出阳性率的预测因素,精子

浓度阈值为50万/mL,可在不降低灵敏度的同时

增加特异度,有益于控制医疗成本〔16〕。此外,Y 染

色体核型异常的不育患者中,AZF缺失的概率为

38.5%,提示应对这部分患者行 Y 染色体微缺失

筛查〔17〕。
临床表现及治疗:AZFa区缺失会导致无精子

症,其 睾 丸 组 织 学 表 现 为 唯 支 持 细 胞 综 合 征

(SCOS),临床表现为睾丸体积缩小。由于 AZFa
区包含着精子生成必需的基因,一旦确诊为 AZFa
区缺失,就意味着即使采用包括 micro-TESE在内

的所有取精手术都不能获得精子〔15〕。使用精子库

精子进行 AID辅助生殖是推荐的生育策略。

虽然有 AZFa区缺失可生育后代的报道,但这

些报道均不是真正的 AZFa区缺失,往往是检测假

阳性。比如:有病例报道了同时存在sY84、SY86
缺失,但精液正常的男性,进一步深入分析发现该

男性及其父亲均符合 AZFa部分缺失的诊断,即缺

少3个假基因和1个非编码 RNA 基因〔18〕。一个

病例报道了精子正常的患者存在sY84的扩增失

败,提示 AZFa部分缺失,进一步分析发现患者存

在部分 AZFa非编码区和5’部分 USP9Y 基因缺

失,且该缺失是从父亲遗传而来,这说明涉及部分

USP9Y基因的 AZFa部分缺失并不会导致严重的

不育结局〔19〕。更多的关于sY84反向侧翼序列上

的单核苷酸位点多态性的报道,这使在无精子和严

重少精子症患者中 sY84 缺失的假阳性率高达

9.8%,从而进一步挑战了 AZFa区缺失的诊断。
这些挑战不能改变一旦诊断 AZFa区缺失就意味

着严重生精障碍而只能采取 AID 生育后代的事

实,只会为 AZFa区的检测技术提出更高的要求。
中国的一 项 研 究 使 用 多 重 和 实 时 PCR 可 以 在

1.5h内快速可靠地检测样本,从而最大程度的提

高了诊断的准确率〔20〕。巴西一项利用多重配体探

针依赖性扩增(MLPA)技术检测 Y 染色体微缺失

也显示出一定优势〔21〕,但还有待进一步探究。另

外,利用二代测序技术标记更密集的位点成为降低

检测假阳性的可能〔22〕,并对 AZF各区缺失进行更

精准分型,并指导治疗。
AZFb区缺失也会导致无精子症,其睾丸组织

学表现为严重的生精停滞。睾丸取精手术也无法

获取精子。使用精子库精子进行 AID辅助生殖是

推荐的生育策略。
AZFc区缺失包括完全缺失和部分缺失,AZFc

区部分微缺失可发生在不同子区域,即gr/gr,b2/
b3和b1/b3,它们也都有对应为序列标记位点标

记〔15〕。AZFc区缺失的精子表型存在很大差异,可
以表现为精子数量正常、少精子症或无精子症。这

使得其成为唯一一种可获得自身后代的 Y染色体

微缺失类型。AZFc微缺失可以随着 Y 染色体遗

传给男性后代,并表现为同样的生育障碍。AZFc
区缺失的不育患者可以选择做胚胎植入前遗传学

检测(preimplantationgenetictesting,PGT)生育

女孩,也可以直接做ICSI。对于 AZFc区缺失精液

中可见 精 子 的 患 者,可 直 接 行 ICSI助 孕;对 于

AZFc缺失的无精子症患者,可以通过睾丸取精手

术获取精子行ICSI。
临床研究进展:AZFa区或AZFb区完全缺失,

因睾丸中无精子,故并不推荐睾丸取精手术。近年

的研究进展都主要集中于 AZFc区缺失。
关于取精手术方式的探讨,多项研究均证实
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micro-TESE的取精率要明显高于常规 TESE。一

项德国的回顾性研究,通过对20例 AZFc区缺失

的无精子症患者进行两种睾丸取精方式的比较,结
果 micro-TESE的精子获取率(67%)要显著优于

常规 TESE(25%)〔23〕。这一结果与中国的一项回

顾性 研 究 结 果 相 似,其 micro-TESE 取 精 率 为

61.8%〔24〕。此外,一 项 来 自 中 国 的 更 全 面 评 估

AZFc区缺失患者可生育情况的多中心回顾性研究

显示:AZFc 区 缺 失 的 无 精 子 症 患 者 行 micro-
TESE,精子获取率为73.6%,但这些精子ICSI受

精率仅为 27.9%,临床妊娠率 20.3% 和活产率

18.8%均要低于其他原因导致的非梗阻性无精子

症对照组,甚至显著低于特发性无精子症组〔25〕。
这与国外一项病例数较少的研究结果相似,AZFc
区缺 失 无 精 子 症 患 者 行 micro-TESE 获 精 率

53.3%,临床妊娠率37.5%,活产率25%〔26〕。
当然,还需要更全面且偏倚较小的系统综述对

上述比例进行修正,一项最近的荟萃分析〔27〕全面

梳理了所有非梗阻性无精子症中精子获取率和IC-
SI结局的关系,但由于没有将 AZF缺失单独列出

并比较其两种手术方式获精率以及受精率、临床妊

娠率和活产率的差异,这使得到的总结论受到了炎

症性等非生精障碍疾病的影响,不能具体指导

AZFc缺失的无精子症患者的诊疗策略。
与无Y染色体微缺失而行ICSI的不育患者相

比,Y染色体微缺失患者行ICSI的受精率、临床妊

娠率、活产率等临床结局是否会降低,目前仍存在

争议。有研究认为 Y染色体微缺失患者更容易有

不良妊娠结局〔28〕,有研究认为其妊娠结局与无缺

失组无明显差异〔29〕。
有学者认为,AZFc区部分缺失患者比 AZFc

区完全缺失患者有更好的取精成功率、临床妊娠率

和活产率。一项研究显示:在无精子症男性中无法

通过是否存在 AZFc区部分缺失来判断是否可以

利用 micro-TESE成功获得精子〔30〕。这项研究的

局限是研究的人群范围选择过大,如果将范围缩小

到存在 AZFc区缺失的患者中,结果可能会完全不

同。另一项研究的结果发现,AZFc区部分缺失患

者的 micro-TESE取精率25.5%,妊娠率63.9%,
活产率8.7%,显著高于 AZFc完全缺失患者的取

精率20.0%,妊娠率10%,活产率0,总体 micro-
TESE成功率为25%,妊娠率为26%,活胎率为

2.2%〔31〕。
此外,AZFc区缺失但精液中可见精子的患者,

其精子数目与年龄呈负相关,这提示建议这类患者

应该尽早生育或提前实行冷冻精子的生育力保存

策略〔32〕。

2　基因异常

2.1　先天性输精管缺如

先天性输精管缺如(congenitalabsenceofthe
vasdeferens,CAVD)约 占 不 育 男 性 的 1% ~
2%〔33〕。可分为双侧输精管缺如(congenitalbilat-
eralabsenceofthevasdeferens,CBAVD)、单侧输

精管缺如(congenitalunilateralabsenceofthevas
deferens,CUAVD),根据其程度不同,每种又分为

完全缺如和部分缺如。其中,CBAVD因双侧输精

管缺如会导致射出精液中无精子〔34〕。
囊性纤维化跨膜电导调节因子(CFTR)基因

突变,可导致一种常染色体隐性的遗传性疾病———
囊性纤维化病(Cysticfibrosis,CF),而近95%的囊

性纤维化(CF)男性存在 CBAVD。这使得 CFTR
与CBAVD 建立了联系。68%~80%CBAVD 的

病 因 可 由 CFTR 基 因 突 变 解 释〔35-36〕,2% 的

CBAVD可由X染色体上的 ADGRG2基因突变解

释〔37〕,46%~67%的 CUAVD 可由 CFTR 基因突

变解释〔36〕。
临床表现:CBAVD 属梗阻性无精子症,除不

育外,主要表现为精液量少,一般无其他症状。如

伴有CF病,可表现为多器官受累,如慢性肺阻塞、
胰腺功能不全等。CF病在欧美人群发病率高,每
2000个新生儿就有1个发病,而在亚洲人群发病

率明显降低,约90000新生儿中1例,但在亚洲人

群CBAVD的发病率却显著高于这一比例〔34〕。有

研究分析认为,我国CBAVD的高发病率与中国女

性人群CFTR的高突变率有关,这将导致男性后代

容易从其携带者父母那里遗传 CFTR的纯合子或

复 合 杂 合 子 突 变 从 而 患 病〔36〕。 因 此 我 国 的

CBAVD患者除不育外,一般无其他任何症状,主
要以不育或自觉精液量少而就诊,在精液检查和超

声影像学的辅助下确诊。精液检查常可发现:精液

量少(<1mL),精液酸性(pH<6.4),精浆果糖和

中性α-葡萄糖苷酶水平显著降低等。影像学可发

现:双侧或单侧附睾发育不良、双侧精囊腺发育不

良等。常根据CFTR基因突变位点与疾病的严重

程度不同,把CFTR基因突变引起的症状由重到轻

分成6类:分别是Ⅰ~Ⅵ型,其中Ⅰ~Ⅲ型为极重

度,Ⅳ~Ⅵ型为次重度,可据此指导不同的治疗

策略〔38〕。
检测:2020年5月的囊性纤维化突变数据库

显示,目前已知的CFTR基因突变有2090种,并且

仍然在不断增加。亚裔与非亚裔人群中突变热点

变异较大,在我国甚至并不存在所谓的突变热点,
所以基因芯片位点检测难以有效覆盖所有类型的

突变,随着基因检测技术的发展以及检测费用的降

低,目前理想的检测方式是采集外周血后,对整个
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CFTR基因及 ADGRG2基因进行测序〔35〕或进行

外显子测序〔39〕,然后对突变位点进行解释,但解释

的程度仍然要依靠大样本的中国人群基因数据库

支撑。
治疗进展:因 CBVAD 是精液运输的通道缺

失,患者附睾及睾丸中可获得精子,因此可行ICSI
技术生育后代。但因 CBVAD患者可能携带致病

基因突 变,为 避 免 遗 传 给 后 代,一 般 要 对 存 在

CBAVD男性要进行CFTR基因及 ADGRG2基因

的突变检测。如果检测到致病突变,应为其配偶同

时进行基因检测,并根据结果进行遗传咨询,必要

时可行PGT以避免将此病遗传给后代。此外还可

以考虑联合产前筛查,以降低患儿出生率。
CBVAD的治疗,最早由Silber等采用显微附

睾精子抽吸术(MESA)从附睾中抽吸精子,然后进

行ICSI。随后又发展出经皮附睾精子抽吸术(per-
cutaneousepididymalspermaspiration,PESA),经
皮细针睾丸精子抽吸术(Testicularspermaspira-
tion,TESA)等多种取精手术方法。但目前并没有

研究试图比较几种获精方式对辅助生殖结局的影

响,这可能是因为绝大多数的CBAVD患者的精子

获取率几乎为100%。2014年我国一项较大样本

的单中心回顾性研究发现〔40〕:发现 CBAVD 组和

非 CBAVD 组 的 受 精 率 (分 别 为 70.1% 和

68.2%),胚胎质量(51.1%和52.1%),临床妊娠

率(49.7% 和 48.8%)和 异 位 妊 娠 率 (5.7% 和

2.6%)相当,而活产率(70.5%和84.9%)存在显

著差异,并且携带CFTR 基因突变男性的胚胎的

流产死胎比率明显高于没有携带 CFTR基因突变

的(13%和4.1%)。这暗示了 CFTR 基因可能对

胚胎发育有潜在影响。这与我国另一项研究的结

果较吻合,在接受 MESA 或 TESE 手术的所有9
例患者中均成功获得了精子,但大多数患者的精子

活动力相对较低且异常率较高〔35〕。对 ADGRG2
突变导致的CBAVD患者的治疗结果报道较少,仅
有研究报道了少数 ADGRG2突变的CBAVD患者

ICSI成功妊娠〔41〕。
2.2　其他基因异常

随着男性生殖遗传学研究发展,目前对影响性

腺发育、精子形态的基因也有很多发现与研究。比

如 NR5A1基因变异可使性腺向睾丸分化过程受

阻,从而表现出复杂多样的男性外生殖器特征。5α
还原酶基因(SRD5A2)、雄激素受体基因(AR)变
异可 导 致 的 雄 激 素 合 成 和 功 能 障 碍〔42〕,其 中

SRD5A2异常可导致雄激素生成障碍,即睾酮转化

二氢睾酮障碍,激素替代治疗效果好〔43〕;AR 基因

变异导致的雄激素不敏感综合征,大约占非梗阻性

无精子症的 2% ~3%,激素治疗效果不佳。如

ANOS1、FGFR1、PROK2、PROKR2 等基因突变

引起的先天性下丘脑促性腺激素释放激素(Gn-
RH)神经元功能受损,从而导致性腺功能不足。还

有AURKC基因突变导致的大头多鞭毛精子症,通
常人工辅助生殖预后差。

3　精子DNA完整性及表观遗传学异常

精子DNA碎片率是评估精子 DNA 完整性的

有效方法。精子成熟后基因组中蛋白往往要经历

组蛋白到鱼精蛋白的转变,这一过程对于精子

DNA在受精前保持完整性至关重要,然而在其高

度螺旋化的间隙存在很多未螺旋化的片段,成为精

子DNA最脆弱的部位,易受氧自由基等因素的破

坏,进而破裂成 DNA 碎片。精子 DNA 碎片率与

受精率呈负相关,尤其是在因各种因素导致精子不

佳而需行ICSI的人群中更是如此〔44〕。但也有研究

认为精子 DNA 碎片与并不能预测辅助生殖结

果〔45〕。
精子表观遗传学的应用距离临床实践还有很

长一段距离,目前研究方法仍处于探索阶段,精液

中的精子本身就存在大量的遗传学异常,这对表观

遗传学的检测和研究都带来极大的挑战〔46-47〕。但

睾丸微环境的表观遗传学,以及原始生精细胞的表

观遗传学改变,可能解释因年龄增大而导致的生精

异常的发生,如 Y染色体微缺失中的 AZFc区缺失

患者的继发不育〔32〕。

4　总结与展望

男性生殖遗传学包括染色体、基因、精子 DNA
完整性及表观遗传学等多个方面,纷繁复杂的遗传

学异常带来复杂多变的临床表型。本文对近年的

男性生殖遗传学临床研究进行了分析和总结,重点

探讨了3种常见的男性生殖遗传学疾病的临床表

现和治疗方法克氏综合征、Y染色体微缺失和先天

性输精管缺如。展望未来,随着基因测序等技术的

进步,会有越来越多的男性不育遗传学病因被发现

和发病机制被揭示,并指导临床采用更好的治疗方

法帮助不育患者生育健康后代。
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