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COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后精液质量 
参数变化的 meta 分析
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摘　要：目的　分析新型冠状病毒肺炎（coronavirus disease 2019，COVID-19）患者严重急性呼吸综合征冠状病毒 2（severe 
acute respiratory syndrome coronavirus 2,SARS-CoV-2）感染前后精液质量参数的变化。方法　计算机检索 PubMed，
Embase，中国知网、万方和维普数据库，筛选有关 COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后精液质量参数变化的文献，

检索时间为 2019 年 12 月～ 2022 年 8 月 5 日。文献质量采用 NOS 评分。统计分析采用 StataSE15.0 软件，根据 SARS-
CoV-2 感染后精液检测时间进行亚组分析、敏感度分析评估结果的稳定性。结果　纳入 6 篇 COVID-19 患者 SARS-
CoV-2 感染前后的自身对照文献，样本量为 21 ～ 100 例。SARS-CoV-2 感染后精液质量参数与感染前相比，总活动精子

率 [SMD=-0.73，95%CI（-1.16 ～ -0.30）] 和前向运动精子率 [SMD=-0.52，95%CI（-0.87 ～ -0.17）] 下降，差异均

有统计学意义（Z=-3.356，-2.932，P=0.001，0.003）。亚组分析显示，SARS-CoV-2 感染三个月后精液质量参数与感染

前相比，精液量 [SMD=-0.15，95%CI（-0.70 ～ 0.40）]、精子浓度 [SMD=-0.15，95%CI（-0.43 ～ 0.13）]、总活动精

子率 [SMD=-0.85，95%CI（-1.87 ～ 0.18）] 和前向运动精子率 [SMD=-0.48，95%CI（-1.13 ～ 0.17）] 差异均无统计

学意义（Z=-1.622 ～ -0.522，均 P>0.05）。敏感度分析精液参数结果稳定。结论　初步研究发现 COVID-19 患者精液

质量短期内可能存在不良影响，三个月后可以恢复。
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Changes of Semen Quality Parameters before and after SARS-CoV-2 
Infection in Patients with COVID-19: A Meta-Analysis
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Abstract: Objective　To analyze the changes insemen quality parameters in patients with coronavirus disease 2019 (COVID-19) 
before and after severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2) infection. Methods　PubMed, Embase, 
China National Knowledge Infrastructure, Wanfang and VIP databases were searched by computer to screen the literature on 
the changes in semen quality parameters before and after SARS-CoV-2 infection in patients with COVID-19 from December 
2019 to August 5, 2022.The quality of the literature was scored by NOS. Statistical analysis was performed using StataSE15.0 
software. Subgroup analysis was performed according to the semen testing time after SARS-CoV-2 infection，and sensitivity 
analysis was performed to assess the stability of the results. Results　Six self-control papers of COVID-19 patients before and 
after SARS-CoV-2 infection were included, with sample sizes ranging from 21 to 100 cases. Semen quality parameters after 
SARS-CoV-2 infection decreased in total motile sperm rate [SMD=-0.73, 95% CI (-1.16 ～ -0.30)] and forward motile sperm 
rate [SMD=-0.52, 95% CI (-0.87 ～ -0.17)] compared with pre-infection, the differences were statistically significant (Z= 
-3.356, -2.932, P=0.001, 0.003). Subgroup analysis showed that the semen volume[SMD=-0.15, 95%CI(-0.70 ～ 0.40)], sperm 
concentration[SMD=-0.15, 95%CI(-0.43 ～ 0.13)],total motile sperm rate[SMD=-0.85, 95%CI(-1.87 ～ 0.18)] and forward 
motile sperm rate[SMD=-0.48, 95%CI(-1.13 ～ 0.17)] were not significantly different (Z=-1.622 ～ -0.522, all P>0.05) after 
3 months compared to those before SARS-CoV-2 infection. Sensitivity analysis of semen parameters showed stable results. 
Conclusion　Preliminary studies found that sperm quality in COVID-19 patients would be adversely affected in the short term 
and can recover after 3 months.
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新型冠状病毒肺炎（novel coronavirus pneumo-
nia， COVID-19）是由严重急性呼吸综合征冠状病

毒 2（severe acute respiratory syndrome coronavirus 2，

SARS-CoV-2）感染引起的一种新发急性传染性疾

病。自 2019 年报道以来，迅速在全球大流行，成

为全球重大的公共卫生事件。SARS-CoV-2 通过与

血管紧张素转换酶 2（angiotensin-converting enzyme 
2，ACE2）受体结合对人类多个系统和器官产生潜

在的负面影响 [1]，任何表达 ACE2 受体的组织都可

能成为 SARS-CoV-2 感染的靶点。相关研究发现睾

丸的精原细胞、间质细胞和支持细胞高表达 ACE2
受体 [2]，COVID-19 急性期和康复期患者的精液中

SARS-CoV-2 核酸呈阳性 [3-4]，SARS-CoV-2 是否会

影响男性精液质量和生殖系统成为研究的热点之

一。有学者 [5-6] 报道 SARS-CoV-2 感染者出现睾丸

炎症和精液质量降低，SARS-CoV-2 感染可能影响

男性生育能力。也有研究 [7-8] 报道 COVID-19 患者

SARS-CoV-2 感染前后精液质量的变化，但结果存

在争议。为此，本研究利用循证医学的研究方法，

系统分析 COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后精

液质量参数的变化，以期为了解 COVID-19 患者精

液质量和男性生育力的改变提供依据。

1　材料与方法

1.1　资料来源

1.1.1　文献来源：计算机检索 PubMed，Embase，

中国知网、万方和维普数据库，检索时限为 2019
年 12 月～ 2022 年 8 月 5 日，筛选 COVID-19 患者

SARS-CoV-2 感染前后精液质量参数变化的相关文

献，并追溯纳入文献的参考文献，以补充获得全部

相关文献。

1.1.2　文献纳入与排除：纳入标准：①研究报告

COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后精液质量参

数变化的文献，如精液量、精子总数、精子浓度、

总活动精子率、前向运动精子率、正常形态精子率；

②语言为中文或英文。排除标准：①综述、案例、

临床治疗、病理与机制、辅助生殖或病毒检测方法

相关文献；②研究对象为动物、非自身对照、无精

子症患者，干预措施为疫苗，非上述精液参数指标

的文献；③资料不完整，或不能提取数据的文献。

1.2　方法

1.2.1　检索方法：英文以“（2019 novel coronavirus 
OR novel coronavirus OR severe acute respiratory syn-
drome coronavirus 2 OR SARS-CoV-2 OR coronavirus 
disease 2019 OR     COVID-19）AND（seminal fluid 
OR semen OR semen quality OR semen parameters 
OR sperm OR sperm quality OR sperm parameters OR 

semen volume OR sperm count OR total number of 
sperm OR sperm concentration OR sperm motility OR 
sperm morphology OR sperm malformation rate OR 
sperm integrity OR sperm damage）”为检索策略，

检索 PubMed，Embase；中文以“（2019 新型冠状

病毒 OR 新型冠状病毒 OR 严重急性呼吸综合征冠

状病毒 2 OR 新型冠状病毒肺炎 OR SARS-CoV-2）

AND（精液 OR 精液质量 OR 精液参数 OR 精子 
OR 精子质量 OR 精子参数 OR 精液量 OR 精液体

积 OR 精子数量 OR 精子总数 OR 精子浓度 OR 精
子活力 OR 精子形态 OR 精子畸形率 OR 精子完整

性 OR 精子损伤）”为检索策略，检索中国知网、

万方和维普数据库。

由 2 名研究者独立检索文献、筛选文献及提取

资料，若有分歧，与第三名研究者协商解决。文献

提取资料包括：第一作者、发表时间、研究地点、

年龄、体重指数、精液量、精子总数、精子浓度、

总活动精子率、前向运动精子率、正常形态精子率，

SARS-CoV-2 感染前后精液检测时间。

1.2.2　文献质量评价：由 2 名研究者独立采用纽卡

斯尔 - 渥太华量表（newcastle-ottawa scale，NOS）

对文献质量进行评价，从研究对象的选择、可比性、

病例对照研究暴露的控制或队列研究结局的判断三

个方面评分，NOS 量表满分为 9 分，大于 6 分为质

量较高。

1.3　统计学分析　采用 StataSE 15.0 软件进行 meta 
分 析。以 标 准 化 均 数 差（standardised mean differ-
ence，SMD）为 效 应 量 指 标， 提 供 95% 置 信 区 间

（confidence interval，CI）。 采 用 Q 检 验 和 Ⅰ 2 评

估异质性，ⅠⅠ 2 ≤ 50% 表示各研究间异质性较小，

以固定效应模型合并数据；Ⅰ 2 ＞ 50% 认为各研究

间存在较大异质性，采用随机效应模型分析数据。

异质性较大时，根据 SARS-CoV-2 感染后精液检测

时间距离感染时的时长进行亚组分析。逐一剔除每

篇文献，进行敏感度分析，以评估结果的稳定性。

α=0.05 为检验水准。

2　结果

2.1　文献检索流程及结果　计算机检索初步获得文

献 293 篇，EndNote 去除重复文献 2 篇，剩余文献

根据纳入与排除标准，阅读题目与摘要排除综述、

案例和疫苗等非相关文献后初筛获得文献 22 篇，

逐篇阅读全文排除感染后随访和病情严重程度分析

等非相关文献后获得目标文献 7 篇，其中 1 篇文献

不能提取数据，最终纳入 6 篇文献进行 meta 分析。

2.2　COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后纳入文

献基本特征及质量评价　见表 1。纳入 6 篇文献，
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样本量为 21 ～ 100 例。ERBAY 等 [7] 研究对象从

轻型和普通型分层评估精液质量参数。感染 SARS-
CoV-2 后精液质量参数的检测时间不同，RAFIEE
等 [11-12] 的研究在感染后三个月内检测精液质量参

数，ERBAY 等 [7-8] 的研究在感染三个月后检测精液

质量参数。纳入研究 NOS 质量评分 7 ～ 8 分，质

量较高。

表 1   　　　       COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后纳入文献基本特征及质量评分

作  者 发表时间 研究地点 年龄 ( 岁 ) 体重指数 (kg/m2) 检测项目 # 感染后检测时间 评分 ( 分 )

ERBAY[7] 2021 Turkey
30.04±4.80 25.55±3.10

①②③④⑤ 核酸阴性后 94 ～ 144 天 7

ERBAY[7] 2021 Turkey ①②③④⑤ 核酸阴性后 96 ～ 190 天 7

GUL[8] 2021 Turkey 31.06±4.20 25.11±3.40 ①②③④⑤ 康复后 3 ～ 8 月 8

HAMARAT[9] 2021 Turkey 31.21±5.48 27.05±2.34 ①④⑤⑥ 核酸阳性后 1 ～ 8 月 7

PAZIR[10] 2021 Turkey 31.29±5.95 23.21±2.05 ①②③④⑤ 核酸阳性后中位时间 111.5 天 8

RAFIEE[11] 2021 Iran 34.70±6.40 27.40±3.70 ①③④⑥ 感染后 3 ～ 8 周 8

KOÇ[12] 2021 Turkey 36.10±4.10 23.12±2.50 ④⑤ 诊断后 37 ～ 89 天 7

注：# ①为精液量，②为精子总数，③为精子浓度，④为总活动精子率，⑤为前向运动精子率，⑥为正常形态精子率。

2.3　COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后精液质

量参数变化的 meta 分析　meta 分析 COVID-19 患

者 SARS-CoV-2 感染前后精液量、精子总数、精子

浓度、总活动精子率、前向运动精子率、正常形态

精子率的变化。

2.3.1　COVID-19 患 者 SARS-CoV-2 感 染 前 后 精

液 量 比 较 的 meta 分 析：见 图 1。COVID-19 患 者

SARS-CoV-2 感染后精液量与感染前比较 [SMD= 
-0.06，95%CI（-0.37 ～ 0.26）]，差异无统计学意

义（Z=-0.349，P=0.727）。

图 1　COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后精液量比较

2.3.2　COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后精子

总 数 比 较 的 meta 分 析： 见 图 2。COVID-19 患 者

SARS-CoV-2 感染后精子总数与感染前比较 [SMD= 

-0.15，95%CI（-0.40 ～ 0.10）]，差异无统计学意

义（Z=-1.174，P=0.240）。

图 2　COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后精子总数比较

2.3.3　COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后精子 
浓 度 比 较 的 meta 分 析： 见 图 3。COVID-19 患 者 
SARS-CoV-2 感 染 后 精 子 浓 度 与 感 染 前 比 较

[SMD=-0.41，95%CI（-0.90 ～ 0.09）]，差异无统

计学意义（Z=-1.599，P=0.110）。

2.3.4　COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后总活

动精子率比较的 meta 分析：见图 4。COVID-19 患

者 SARS-CoV-2 感染后总活动精子率较感染前下降
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[SMD=-0.73，95%CI（-1.16 ～ -0.30）]，差 异 有 统计学意义（Z=-3.356，P=0.001）。

图 3　COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后精子浓度比较

图 4　COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后总活动精子率比较

2.3.5　COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后前向 
运 动 精 子 率 比 较 的 meta 分 析： 见 图 5。SARS-
CoV-2 感 染 后 前 向 运 动 精 子 率 较 感 染 前 降 低

[SMD=-0.52，95%CI（-0.87 ～ -0.17）]， 差 异 有

统计学意义（Z=-2.932，P=0.003）。

图 5　COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后前向运动精子率比较

2.3.6　COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后正常

形态精子率比较的 meta 分析：见图 6。SARS-CoV-2
感 染 后 正 常 形 态 精 子 率 与 感 染 前 比 较 [SMD=-

0.34，95%CI（-1.06 ～ 0.37）]，差异无统计学意

义（Z=-0.942，P=0.346）。

图 6　COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后正常形态精子率比较

2.4　COVID-19 患 者 SARS-CoV-2 感 染 前 后 精 液

质量参数亚组分析　见表 2。根据 COVID-19 患者

SARS-CoV-2 感染后精液检测时间距离感染时的时

长进行亚组分析，不能具体划分时间段的为其它。

与 SARS-CoV-2 感染前比较，感染三个月内精子浓

度 [SMD=-1.13，95%CI（-1.43 ～ -0.83）]、 总 活 
动精子率 [SMD=-0.95，95%CI（-1.31 ～ -0.59）] 
和前向运动精子率 [SMD=-0.70，95%CI（-1.32 ～ 
-0.08）] 均下降，差异有统计学意义（Z=-7.399 ～ 
-2.196，均 P<0.05）；感染三个月后精液质量参
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数 与 感 染 前 比 较， 精 液 量 [SMD=-0.15，95%CI
（-0.70 ～ 0.40）]、精子浓度 [SMD=-0.15，95%CI 
（-0.43 ～ 0.13）]、总活动精子率 [SMD=-0.85，

95%CI（-1.87 ～ 0.18）] 和 前 向 运 动 精 子 率

[SMD=-0.48，95%CI（-1.13 ～ 0.17）] 差 异 均 无

统计学意义（Z=-1.622 ～ -0.522，均 P>0.05）。
表 2   　　　　　　　　　　　　　　　　精液质量参数亚组分析结果

影响因素
SMD

[mean（95%CI）]

异质性 Q 检验

I2 P Z P

精液量（月） ≤ 3 0.30（0.02 ～ 0.58） NA NA 2.120 0.034

＞ 3 -0.15（-0.70 ～ 0.40） 72.7 0.026 -0.522 0.602

其它 -0.17（-0.51 ～ 0.18） 0 0.655 -0.949 0.343

精子浓度（月） ≤ 3 -1.13（-1.43 ～ -0.83） NA NA -7.399 <0.001

＞ 3 -0.15（-0.43 ～ 0.13） 0 0.384 -1.065 0.287

其它 -0.38（-0.95 ～ 0.19） NA NA -1.309 0.190

总活动精子率（月） ≤ 3 -0.95（-1.31 ～ -0.59） 27.2 0.241 -5.189 <0.001

＞ 3 -0.85（-1.87 ～ 0.18） 91.1 <0.001 -1.622 0.105

其它 -0.38（-0.79 ～ 0.04） 25.9 0.245 -1.794 0.073

前向运动精子率（月） ≤ 3 -0.70（-1.32 ～ -0.08） NA NA -2.196 0.028

＞ 3 -0.48（-1.13 ～ 0.17） 79.6 0.008 -1.460 0.144

其它 -0.50（-1.14 ～ 0.13） 66.7 0.083 -1.553 0.120

2.5　COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后精液质

量参数文献敏感度分析　逐一剔除每篇文献，对

SARS-CoV-2 感染前后异质性较大的合并效应指标

精液量、精子浓度、总活动精子率、前向运动精子

率的剩余文献进行 meta 分析，敏感度分析合并效

应量及异质性变化不大，结果较稳健。

3　讨论

近年来，随着对影响男性生育因素的深入研

究，病毒感染被认为是破坏男性生育力的重要因

素之一。研究发现许多病毒感染如人乳头瘤病毒

（human papillomavirus，HPV）、人巨细胞病毒（human 
cytomegalovirus，HCMV）、戊型肝炎病毒（hepatitis 
E virus，HEV）、 塞 卡 病 毒（zika virus，ZIKV）

等对男性精液质量和生殖系统均有负面影响 [13-15]。

SARS-CoV-2 属于冠状病毒科，为一种新型单链包

膜 RNA 病毒，其患者除常见的呼吸系统被破坏外，

心血管系统、消化系统和生殖系统等组织均受到不

同程度的损伤。SARS-CoV-2 感染者的尸检报告显

示其睾丸出现不同程度的生精细胞减少和损伤 [16]，

SARS-CoV-2 对男性精液质量参数和生育力的影响

引起了科学家们的广泛关注。

精液质量参数是临床评估男性生育力常用指

标之一。本研究结果显示，COVID-19 患者精液质

量受到不良影响，可能与多种因素有关。SARS-
CoV-2 通过自身的刺突蛋白与睾丸的精原细胞、

间质细胞和支持细胞 ACE2 受体结合，在跨膜丝

氨 酸 蛋 白 酶 2（transmembrane serine protease 2，

TMPRSS2）的作用下，SARS-CoV-2 与宿主细胞融

合 [17]，是导致男性生殖功能障碍的潜在原因。然而，

SARS-CoV-2 能否穿过血睾屏障仍然存在争议，因

此，COVID-19 患者精液质量是否受 SARS-CoV-2
直接影响有待进一步研究。SARS-CoV-2 感染机体

后，机体适应性免疫系统抵御 SARS-CoV-2 入侵，

精 液 中 的 肿 瘤 坏 死 因 子（tumor necrosis factor，
TNF）-α、 白 介 素 -6 和 白 细 胞 等 明 显 增 多， 出

现的炎症反应和过量的氧化应激可能影响精液质 
量 [18-20]。据 报 道 [21]，COVID-19 患 者 会 出 现 下 丘

脑 - 垂体 - 性腺轴功能减退，血清睾酮水平降低可

能影响精子的发生。研究 [4,22] 发现 COVID-19 患者

的疾病严重程度与精液质量有关，精子活力和正常

形态精子率受损更易出现在病情较重患者，本研究

结果显示 COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染前后正

常形态精子率无明显变化，可能与研究对象临床特

征不同有关。COVID-19 患者的持续高热会使睾丸

温度升高，导致男性生殖细胞受损，可能影响精

液质量和男性的生育能力 [23-24]。临床研究表明治疗

COVID-19 常用抗病毒药物羟化氯喹和洛匹那韦等

可对精液质量产生负面影响，而这种影响可能是短

暂的 [24-25]。此外，部分 COVID-19 患者出现焦虑情绪，

而焦虑情绪亦是影响患者精液质量的因素 [26-27]。
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亚组分析显示，COVID-19 患者 SARS-CoV-2
感染三个月后精液质量参数基本恢复至感染前水

平。ENIKEEV 等 [5] 研究发现 COVID-19 患者出院

三个月后精液质量恢复，与本研究结果基本相同。

DONDERS 等 [28] 动态分析了 COVID-19 患者 SARS-
CoV-2 感染后精液参数变化，发现 SARS-CoV-2 感

染后第 1 个月精液质量受损最严重，感染后第 2 个

月精液质量受损不太明显，感染 2 个月后或更长时

间精液质量几乎恢复正常。因此，COVID-19 对精

液质量的影响可能是可逆的，与精子的生成周期大

约为 74 天 [29] 有关。然而，RUAN 等 [30] 研究比较了

COVID-19 患者康复后三个月与未感染 SARS-CoV-2
健康对照组的精液质量参数，结果显示 COVID-19
患者康复后精子总数较低。也有文献报道，与未感

染 SARS-CoV-2 对照者相比，有 SARS-CoV-2 感染

史的男性通过体外受精的囊胚形成率和可用囊胚率

下降 [31]。可见 SARS-CoV-2 对男性精液质量和生殖

功能的长期影响有待进一步研究。

本研究纳入 COVID-19 患者年龄相近且体重指

数控制较理想的单臂研究，消除了因对照组样本的

选择对结果造成的可能偏倚。但本研究存在一定的

局限性：①纳入原始研究较少，部分研究数据不能

提取，研究 [32-33] 发现 C- 反应蛋白、白介素 -6 等

炎症指标与疾病严重程度及预后有关，未具体分

析 COVID-19 患者疾病严重程度等对精液质量的影

响，可能需要更多研究分析 SARS-CoV-2 对精液参

数的长期影响；②精液质量下降增加了男性不育的

可能性，不育男性与死亡风险增加有关 [34]，而精

子 DNA 碎片作为评价男性生育力的新指标未被纳

入充实研究内容；③睾丸除具有生精功能外，还具

有内分泌功能，未将性激素纳入以全面评价 SARS-
CoV-2 对男性生殖系统的影响。

综上，COVID-19 患者 SARS-CoV-2 感染三个

月内精液质量受损，感染三个月后基本恢复至感

染前。随着病毒的不断变异，临床上应持续关注

COVID-19 男性患者精液质量参数的变化，以了解

SARS-CoV-2 对男性精液质量和生育能力的影响。

此外，多中心、大样本、更全面的随访研究应开展

以探究 SARS-CoV-2 对男性精液质量和生殖系统的

长期影响。
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