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摘  要 

随着我国糖尿病人数的不断增加，以及随着生育政策的变化，晚育女性的数量有所上升，妊娠期糖尿病

(gestational diabetes mellitus, GDM)的人数不断增加，对孕妇和胎儿健康都有极大危害。GDM作为巨

大儿发生的高危因素，GDM导致巨大儿的发生率增加，对母儿均有影响。胎盘介于胎儿与母体之间，是

胎儿的关键附属物，负责物质交换、防御、合成及免疫等多种功能。研究妊娠期糖尿病巨大儿的胎盘超

微结构能够完善关于妊娠期糖尿病巨大儿的相关理论。本文将对妊娠期糖尿病巨大儿的胎盘超微结构进

行综述，以期为该领域的研究提供理论依据，并为临床干预提供参考。 
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Abstract 
With the increasing number of diabetic patients in China and the change of fertility policy, the number 
of women with late childbearing has increased, and the number of gestational diabetes mellitus 
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(GDM) is increasing, which is very harmful to the health of pregnant women and fetuses. GDM is a 
high-risk factor for macrosomia, and GDM leads to an increase in the incidence of macrosomia, 
which has an impact on both mother and child. The placenta is a key appendage of the fetus between 
the fetus and the mother, responsible for material exchange, defense, synthesis and immunity. Stud-
ying the placental ultrastructure of gestational macrosomia in gestational diabetes macrosomia in-
fants can improve the relevant theories about gestational diabetes macrosomia infants. This article 
will review the ultrastructural changes in the placenta of macrosomic infants due to gestational di-
abetes mellitus, aiming to provide a theoretical basis for research in this field and offer reference 
for clinical interventions. 
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1. 妊娠期糖尿病的定义与流行病学背景 

妊娠期高血糖，包括孕前糖尿病合并妊娠(pregestational diabetes mellitus, PGDM)、糖尿病前期和妊娠

期糖尿病(gestational diabetes mellitus, GDM) [1]。妊娠期糖尿病(GDM)描述的是孕期糖代谢出现的异常，

但在怀孕之前，血糖水平通常是正常的。多数 GDM 病人产后糖代谢问题将恢复正常，但是她们未来更

容易罹患 2 型糖尿病。在妊娠期患有高血糖的孕妇中，超过 85%被诊断为 GDM，而 PGDM 的比例不到

15%。在怀孕期间，高血糖对母亲和婴儿都可能造成严重的伤害，这是一个需要高度关注的问题[2] [3]，
不包含孕前已经存在的 T1DM 或 T2DM。如果产前检查表明血糖水平已经达到非孕期糖尿病的标准，那

么应该诊断为妊娠前糖尿病(PGDM)，而不是妊娠期糖尿病(GDM)。OGTT 检测的具体步骤是：在开始

OGTT 检测之前，患者需要禁食大约 8~10 小时；在连续三天的正常饮食之后，需要进行健康检查，确保

每天摄入的碳水化合物不低于 150 g。在检查过程中，需要安静地坐下并禁止吸烟。在进行检查时，患者

需在 5 分钟内口服含有 75 g 葡萄糖(即无水葡萄糖粉)的 300 mL 液体，并分别抽取空腹、服糖后 1 小时和

2 小时的静脉血(这是从开始饮用葡萄糖水开始计算的时间)，然后将其放入含有氟化钠的试管中，利用葡

萄糖氧化酶法来测定血浆中的葡萄糖水平[1]。 

2. 巨大儿的定义与临床影响 

巨大胎儿(macrosomia)指的是新生儿在出生时的体重达到或超过 4000 克。目前我国的围产期保健工

作已经进入了一个新阶段——围产儿死亡率显着下降。其中的高风险因素有：1) 母亲的肥胖状况；2) 孕
期的高血糖状况，尤其是 2 型糖尿病患者；3) 过期的怀孕；以及分娩时的疼痛。4) 已经生育过的女性；

这些都可能增加巨大儿的风险。5) 父母具有相对较大的体型；6) 曾经经历过一个巨大胎儿的分娩过程；

7) 不同的种族或民族之间的差异。巨大儿的出现不仅增加了母婴在短期和长期内的并发症风险，还对孕

产妇和新生儿的生命安全、健康成长以及未来生活质量构成了严重的威胁。巨大儿的出现增加了母婴在

短期和长期内发生并发症的风险，严重影响孕产妇和新生儿的生命安全、健康成长以及未来生活质量[4]。
母体所受的影响包括：头盆不称的发生率增加，这直接导致剖宫产的可能性上升；经阴道分娩中肩难产

的风险也随之增加，而其发生率与胎儿体重呈正相关。若肩难产未得到妥善处理，可能引发严重的阴道

损伤、会阴撕裂，甚至导致子宫破裂。此外，母体经历宫缩乏力及产程延长的风险也显著上升，这可能
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导致产后出血的发生。若胎儿在娩出时长时间压迫产道，则发生尿瘘或粪瘘的风险显著增加。从胎儿的视

角看，短期内可能出现的并发症，如胎儿畸形、新生儿呼吸困难综合症和新生儿窒息的发病率都会显著增

加，新生儿在出生后更容易出现低血糖、低钙血症和低镁血症的情况、高胆红素血症及红细胞增多症，并

比正常体质量儿肩难产，臂丛神经损伤，锁骨骨折，臂骨折发病率显着升高[4]。 

3. 胎盘的作用 

人胎盘的主要功能是确保其服务的胎儿连续接受母体衍生的营养素，这是最佳生长所必需的。胎盘

是一种功能强大的器官，可产生激素，根据需要改变营养，并将其运送到发育中的胎儿[5]。胎盘作为妊

娠期间母体与胎儿之间物质及能量交换的重要场所，其组织的超微结构的变化被认为是导致不良妊娠结

果的主要因素之一[6] [7]。胎盘的结构由胎儿部分的羊膜、叶状绒毛膜及母体部分的底蜕膜组成。其中，

叶状绒毛膜(chorion frondosum)是胎盘的核心结构。在囊胚着床的部位，滋养层细胞迅速进行分裂和增殖，

其内层为细胞滋养细胞，主要负责细胞的分裂与生长；外层为合体滋养细胞，负责执行特定功能，这些

细胞是来源于细胞滋养细胞的分化。滋养层的内表面覆盖着一层胚外中胚层，两者共同构建了绒毛膜。

与底蜕膜接触的绒毛因营养丰富且发育良好，被称为叶状绒毛膜，其形成经历了三个发展阶段。首先是

初级绒毛，绒毛膜表面形成放射状排列的合体滋养细胞小梁，而深部的细胞滋养细胞则活跃增殖，向内

伸展形成合体滋养细胞小梁的细胞中心索；其次为次级绒毛，初级绒毛继续生长，胚外中胚层向细胞中

心索延伸，形成间质中心索；最后是三级绒毛，在受精后第 15 至 17 天，胚胎内的血管进入间质中心，

从而形成绒毛内的血管。一个初级绒毛干及其分支构成一个胎儿叶，而一个次级绒毛干及其分支则形成

一个胎儿小叶。子宫–胎盘循环的形成过程中，子宫螺旋动脉的重塑起着至关重要的作用，这一过程由

两类绒毛外滋养细胞执行。首先是间质滋养细胞，它们穿透蜕膜、子宫内膜以及子宫肌层的 1/3 部分，聚

集于子宫螺旋动脉周围，为血管内滋养细胞的侵入创造条件。其次是血管内滋养细胞，这些细胞以逆向

迁移的方式沿着子宫螺旋动脉的腔内移动，逐渐取代血管内皮，从而使原本狭窄的肌性管腔转变为扩展

的低阻力子宫胎盘血管。妊娠早期，迁移至子宫螺旋动脉末端的血管内滋养细胞形成栓子并堵塞该部位，

然而，随着早孕期的结束，栓子逐渐消失，最终促成了子宫–胎盘循环的建立。值得注意的是，子宫螺

旋动脉重塑的障碍可能会引发子痫前期、胎儿生长受限(fetal growth restriction, FGR)或两者的并发症。重

度子痫前期并发 FGR 时，只有 10%的子宫螺旋动脉完全重塑，而正常妊娠子宫螺旋动脉重塑率达 96%。

胎盘超微结构主要包括滋养层、毛细血管内皮、胎盘间质和胎盘血管等组成部分。在妊娠期糖尿病的影

响下，胎盘的超微结构发生了一系列的变化，导致胎盘功能的异常，这对巨大儿的发生有着深远影响。

妊娠期糖尿病巨大儿的胎盘超微结构进行综述，以期为该领域的研究提供理论依据，并为临床干预提供

参考。葡萄糖是胎儿代谢中主要的能量来源之一，而母体提供的葡萄糖在胎儿的生长与发育过程中发挥

了至关重要的作用[8]。 
越来越多的证据表明，葡萄糖跨胎盘转运的异常会导致胎盘能量底物的异常供应，并导致胎儿宫内

发育异常[9]。Ning 等人在通过免疫组织化学定量探讨了高血糖暴露时甲基转移酶样 3 (METTL3)的变异

和潜在的上游调节作用发现[10]，高糖条件诱导滋养细胞中甲基转移酶样 3 (METTL3)的上调可以通过哺

乳动物雷帕霉素靶蛋白(mTOR)信号调节葡萄糖转运体(GLUTs) (GLUT1、GLUT3 和 GLUT4)的表达，这

可能是妊娠期高血糖患者经胎盘葡萄糖转运改变导致其营养运输紊乱的部分机制。 

4. 妊娠期糖尿病对胎盘超微结构的影响 

4.1. 妊娠期糖尿病胎盘的大体特点 

与正常足月妊娠胎盘相比，妊娠糖尿病胎盘质量明显大于同孕龄正常妊娠胎盘质量[11] [12]。胎盘系
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数是指胎盘质量与新生儿体重之间的比例，这一指标对于评估伴随绒毛发育迟缓、绒毛分支停止等胎盘

发育异常的情况具有重要的意义[13]。有国外研究者指出，胎盘系数升高常常与围产期死亡率及新生儿疾

病发生率的增加相关。即使胎盘质量增加也不能改善物质交换面积大幅度的减少[14]。 

4.2. 妊娠期糖尿病胎盘光镜下的改变 

光镜下足月正常胎盘的绒毛结构致密，发育良好，无明显断裂、破损，绒毛大小相对一致。绒毛干

清晰，其内绒毛分支丰富，排列整齐，直径相似，可在末端见到膨大改变。在绒毛中走行的血管分支可

见逐渐变细向内延伸至绒毛间隙。完善的绒毛结构是母胎循环的结构基础，展开的绒毛增加交换面积，

更利于二者在绒毛间隙中进行物质交换代谢。GDM 孕妇的胎盘在光镜下看到绒毛断裂、破碎不完整，同

时较正常绒毛成熟度也下降，绒毛断裂处可见暴露的绒毛间质及毛细血管。部分研究表明，GDM 孕妇的

胎盘绒毛血管管壁增厚伴不同程度的血管间质增生，同时可见微血栓形成。部分区域可见胎盘内纤维组

织增生，绒毛血管体积增大，同时可见毛细血管水肿增粗，扭曲变形。少量绒毛局部崩解后可见絮状沉

积，绒毛增生再形成团块状结构，损伤胎盘[15]。 

4.3. 妊娠期糖尿病胎盘电镜下的改变 

在正常足月胎盘中，微绒毛主要集中于绒毛合体滋养细胞的游离表面，且大部分呈现正常形态，并

与游离表面平行排列。这些微绒毛的主要功能是促进与外界的物质交换[16]。研究显示，微绒毛在胎盘与

胎儿之间的营养物质吸收及代谢产物排除中起着直接的作用。一旦微绒毛的尺寸、形态或数量发生显著

变化，将对胎儿的正常发育产生负面影响[17]。正常足月胎盘的绒毛、合体滋养层细胞以及细胞滋养层细

胞在其表面上展现出规则且整齐的微绒毛排列。微绒毛的长度和直径相对均匀[18] [19]。细胞质中富含发

达的粗面内质网和线粒体，后者通常呈现圆形或椭圆形状。粗面内质网高度发达，且细胞内游离核糖体

数量丰富。细胞核呈长方形，染色质分布较为均匀，形态整齐[20]。在绒毛间质中，存在大量毛细血管，

伴有少量胶原纤维，且基底膜完整且相对平直[15]。 
妊娠期糖尿病(GDM)可导致胎盘结构的改变，从而影响胎盘的发育和功能，在一个系统地研究妊娠

期糖尿病妇女分娩的足月胎盘的超微结构变化的研究中发现，GDM 的胎盘中发现了显著的超微结构变

化，表明末端绒毛变性：血管合胞膜(VSM)基底膜(BM)和 VSM 本身增厚，合体滋养细胞微绒毛显著减少

甚至消失，线粒体和内质网肿胀或完全破坏，合体滋养细胞有多个空泡[21]。 
未经治疗的妊娠期糖尿病(GDM)导致的巨大儿胎盘组织在电镜下的观察结果显示，与正常胎盘相比，

巨大儿胎盘的微绒毛排列呈现出显著的紊乱，局部存在缺损、绒毛水肿以及微绒毛间腔的阻塞。同时，

细胞质内的粗面内质网扩张，呈现蜂窝状或大泡状，线粒体肿胀，并伴有大量碳水化合物和脂质等组织

化学成分的沉积，这些变化导致了合体滋养层细胞基底膜的增厚[22]。此外，绒毛中的毛细血管经历了增

生，管壁增厚，形态发生异常，并且小血管的管腔显著狭窄。部分细胞内多聚核糖体数量增加，这些胎

盘细胞超微结构的显著改变表明未经治疗的 GDM 巨大儿胎盘的细胞器代谢功能较低，进而导致胎盘在

能量代谢、蛋白质合成、消化、运输及物质交换等功能上的减退。这一功能的下降与孕妇早期持续高血

糖有密切关系，可能是导致糖尿病性巨大儿胎死宫内的重要原因之一[20]。在 GDM 合并巨大儿的孕妇中，

绒毛的发育表现出不成熟，致使物质交换面积减少，进而影响到胎盘的正常功能。在更为严重的情况下，

可能引起孕妇及胎儿的代谢异常，导致微绒毛的形态学及体视学参数发生显著改变[23]。在 GDM 合并巨

大儿组的胎盘组织中，绒毛表层分布着排列成单层的扁平合体滋养细胞，其游离面上的微绒毛疏密不均，

主干及分支均表现出不同程度的损伤与断裂，部分样本显示局部微绒毛缺损、变性和增生等现象。此外，

合体细胞的细胞核大小不一，形态各异，胞质内的线粒体则呈现明显的形态学变化，粗面内质网显著扩

https://doi.org/10.12677/jcpm.2025.42187


李嘉欣 等 
 

 

DOI: 10.12677/jcpm.2025.42187 381 临床个性化医学 
 

张，呈现空泡样或蜂窝状结构，压迫细胞核并导致其变形，同时核糖体数量丰富，糖原颗粒聚集。毛细

血管内也出现多个泡状突起，管腔显著狭窄，血管壁则显得不光滑且存在小指状突起，内部沉积有大量

碳水化合物和脂质，导致基底膜的不均匀增厚与分层现象[16]。 

5. 妊娠期糖尿病与巨大儿的关系 

妊娠期糖尿病是巨大儿发生的重要危险因素之一。巨大儿的特征主要包括胎儿体重过大、胎脂过多

以及头围和腹围增大等。胎盘的超微结构改变与巨大儿的发生紧密相关。在妊娠期糖尿病的环境下，由

于胎盘的物质交换功能异常，胎儿往往会摄入过多的营养物质，尤其是葡萄糖，导致胎儿体重的异常增

大。此外，胎盘的糖代谢异常、胰岛素抵抗的加剧以及胎盘功能的紊乱都会使得妊娠期糖尿病的母亲更

易生下巨大儿。具体而言，糖尿病环境中的胎盘常表现出较低的胰岛素受体表达和较高的葡萄糖转运蛋

白表达，导致胎儿摄入过多的葡萄糖而导致巨大的体重。此外，糖尿病母亲的高胰岛素水平也会通过胎

盘进入胎儿血液，促使胎儿胰岛素分泌增加，从而加速脂肪和蛋白质的合成，进一步增加体重。巨大儿

的发生机制尚未完全明确，但国内外在对 GDM 的研究中发现，GDM 并发巨大儿的发生概率高于非 GDM
孕妇。约有 12%~15%的 GDM 孕妇并发巨大儿，较正常孕妇的巨大儿发生率显著升高[24] [25]。国外研

究也表明在长期观察中发现巨大儿的远期糖尿病风险、心血管疾病、肥胖、癌症等疾病的发生率也较同

龄正常人升高，故 GDM 巨大儿的研究对减少母儿不良结局的发生有重要意义[24] [26]。 

6. 临床意义与干预策略 

妊娠期糖尿病对胎盘的超微结构产生的负面影响，直接关系到巨大儿的发生，进而影响到母婴健康。

因此，早期发现妊娠期糖尿病并采取有效的干预措施，能够有效降低巨大儿的风险。临床上，妊娠期糖

尿病的管理应当包括血糖监控、饮食干预、运动疗法和必要时的胰岛素治疗。通过合理控制血糖水平，

可以减少胎盘功能的异常，并降低巨大儿的发生率。同时，进一步的胎盘超微结构研究有助于揭示妊娠

期糖尿病对胎盘的具体机制，为临床干预提供新的理论支持。通过改进胎盘的功能以及优化母婴的营养

供应，有望有效减少巨大儿的出生风险，保障母婴的健康。因此 GDM 一旦确诊应及时规范治疗可显著

改善妊娠结局[20]。 

7. 结论 

妊娠期糖尿病通过多种机制影响胎盘的超微结构，进而对胎儿的生长发育产生重要影响。妊娠期糖

尿病引起的胎盘超微结构变化是巨大儿发生的基础之一，了解这些变化有助于我们更好地认识和干预妊

娠期糖尿病的相关并发症。未来的研究可以进一步探索胎盘结构变化的细胞机制，为开发新的诊疗策略

提供新的思路，最终减少巨大儿的发生，确保母婴的健康。 
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