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摘  要 

既往大量的研究对血脂异常与不孕关系进行了探讨，结果显示血脂异常能导致女性不孕，并且会导致患

者不良妊娠结局风险增加。在妊娠妇女中，如果妊娠早期血脂水平升高，很可能导致胚胎停育。随着我

国生活水平的提高，饮食结构和生活方式呈现多样化趋势，高血脂、肥胖、高血压、糖尿病等一系列代

谢性疾病的发病率也逐年升高，越来越多的女性出现不孕不育的现象。维持合理血脂水平，提高血脂异

常不孕女性辅助生殖助孕成功率成为临床工作的重要任务。 
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Abstract 
Numerous previous studies have explored the relationship between dyslipidemia and infertility, 
revealing that dyslipidemia can contribute to female infertility and increase the risk of adverse 
pregnancy outcomes. In pregnant women, elevated blood lipid levels during early gestation may 
lead to embryonic arrest. With the improvement in living standards in China, dietary patterns and 
lifestyles have become increasingly diverse, leading to a rising incidence of metabolic disorders 
such as hyperlipidemia, obesity, hypertension, and diabetes. Consequently, infertility among women 
has become more prevalent. Maintaining optimal lipid levels and improving the success rate of as-
sisted reproductive technology (ART) in infertile women with dyslipidemia have emerged as critical 
tasks in clinical practice.  
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1. 引言 

随着经济的快速发展、人口老年化进程加速以及居民生活行为方式的改变，我国成人血脂异常患病

率总体呈现显著上升趋势。2023 年流行病学数据显示，中国血脂异常患者人数高达 40.4%，且预计从 2010
年到 2030 年心血管疾病事件数量将增加 920 万例[1] [2]，这意味着未来中国成年人血脂异常的患病率将

继续增加。由于生活方式及行为改变，不孕人群也逐年增加。既往研究表明，全球范围内不孕症患者人

数目前已超过 1.86 亿，且 2017 年一项研究发现，原发性不孕症和继发性不孕症的患病率分别为 15.3%和

9.7% [3]。近期一项研究显示，血脂非高密度脂蛋白与高密度脂蛋白比值和美国成年女性不孕风险存在显

著正相关[4]-[6]。女性血脂异常与辅助生殖妊娠结局也存在显著相关性，近期研究进一步证实，血清高密

度脂蛋白水平与获卵数呈正相关，而低密度脂蛋白升高与流产风险增加显著相关[7]，提示血脂异常类型

可能通过不同机制干扰生殖过程。但少有研究血脂异常类型(包括高胆固醇血症、高甘油三酯血症、混合

型高脂血症及低高密度脂蛋白血症)对辅助生殖的影响，因此深入探讨各部分血脂异常不孕人群的临床结

局、围产期结局及母婴健康具有重要临床意义。本文主要围绕近年来血脂异常包括高胆固醇血症、高甘

油三酯血症、混合型高脂血症及低高密度脂蛋白血症对辅助生殖前后母体及子代的影响作一综述，以期

后续为血脂异常不孕女性控制理想血脂水平，提高妊娠率及促进母婴健康提供参考。 

2. 血脂异常定义及分类 

2.1. 定义 

血脂是血清中的胆固醇(TC)，甘油三酯(TG)和类脂(如磷脂)等的总称。与临床密切相关的血脂主要是

胆固醇和甘油三酯。血脂异常通常指血清中胆固醇和(或)甘油三酯水平升高，俗称高脂血症。实际上血脂

异常也泛指包括低高密度脂蛋白血症在内的各种血脂异常[8]。 

2.2. 分类 

根据中国血脂管理指南(基层版 2024 年)，血脂水平分层标准见表 1，血脂异常临床分类见表 2。 
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Table 1. Optimal lipid levels and criteria for abnormal stratification in the primary prevention of ASCVD in China [mmol/L 
(mg/dL)] 
表 1. 中国 ASCVD 一级预防人群血脂合适水平和异常分层标准[mmol/L (mg/dL)] 

 胆固醇 甘油三酯 高密度脂蛋白 

合适水平 <5.2 (200) <1.7 (150) ≥1.0 (40) 

异常 ≥5.2 (200) ≥1.7 (150) <1.0 (40) 

注：ASCVD：动脉粥样硬化性心血管疾病；TC；胆固醇；HDL-C：高密度脂蛋白；TG：甘油三酯。 
 
Table 2. Clinical classification of dyslipidemia 
表 2. 血脂异常临床分类 

 胆固醇 甘油三酯 高密度脂蛋白 

单纯性高胆固醇血症 增高 合适水平 合适水平 

单纯性高甘油三酯血症 合适水平 增高 合适水平 

混合型高脂血症 增高 增高 合适水平 

低高密度脂蛋白血症 合适水平 合适水平 降低 

3. 血脂异常对辅助生殖母体及子代影响 

王等[9]的研究表明，在冻融胚胎移植周期中，女性血脂异常可能使排卵障碍患者的流产率增高，同

时活产率降低。孙等[10]的研究发现，在普通非肥胖女性不孕人群中，血脂异常对辅助生殖助孕过程及妊

娠结局未产生明显不良影响，未来需要更大规模多中心临床研究来验证这些结果。临床观察发现，血脂

异常孕妇出现妊娠并发症发生率较正常女性增加。多项研究证实，母体高脂血症与妊娠期糖尿病、妊娠

期胆汁淤积和巨大儿等母婴相关结局也存在显著相关性。且胎龄越高，血脂参数异常的发生率越高[11]。
并且高脂饮食(HFD)对妊娠也有一定影响。有动物实验表明，高脂饮食会降低小鼠的受精率、囊胚形成率，

且囊胚细胞数减少，DNA 损伤较高[12]。 
研究数据进一步显示，不同时期的早产(包括早期早产与晚期早产)与母体高甘油三酯血症、高胆固醇

血症和高密度脂蛋白水平异常方面存在显著相关性。在新生儿结局方面，巨大儿的发生率在高甘油三酯

血症、高胆固醇血症和其他高脂血症方面也存在差异[13] [14]。 
此外母体合并高脂血症不仅涉及妊娠结局，更涉及发育编程和健康与疾病的发育起源理论，即生命

早期(包括胎儿期)的环境因素会对子代的长期健康产生永久性影响。胎儿在宫内暴露于高胆固醇环境，其

自身的脂代谢系统会发生适应性改变，预设为一个更易储存脂肪的模式，导致子代未来发生高脂血症及

肥胖的风险显著增高。类似的编程效应也会发生在胰腺和肝脏，增加子代发生胰岛素抵抗和 2 型糖尿病

的易感性。母体高胆固醇环境可能通过 DNA 甲基化、组蛋白修饰等表观遗传学机制，永久性地改变子代

体内调控脂代谢、炎症和应激反应的关键基因的表达，从而将代谢性疾病易感性“遗传”给后代。 
以往众多研究表明，血脂异常可通过多重病理生理机制对生殖过程产生不利影响。具体而言，血脂

异常可诱导卵巢氧化应激反应和炎症失衡，改变卵母细胞的细胞膜和胞内显微结构，降低促排卵过程中

的卵巢反应性，阻碍精卵结合过程及降低胚胎发育潜能等环节。此外，血脂异常还会影响卵母细胞和胚

胎质量，也可损害子宫内膜容受性和降低胚胎着床率[15]。然而，现有研究对特定血脂异常类型对辅助生

殖技术周期中卵子及受精卵的生长发育缺乏系统性的探讨。综合现有证据可见，女性血脂异常不仅影响

正常受精过程，还会影响胚胎发育，最终对妊娠结局和母婴健康构成潜在威胁。 
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3.1. 血脂异常之单纯性高胆固醇血症 

卵母细胞内胆固醇稳态在生殖过程中起着关键的调控作用，其含量可以调节卵母细胞成熟、受精、

激活及胚胎发育等多个环节。 
高胆固醇血症与女性不孕密切相关。Yesilaltay 等通过动物实验发现过多的胆固醇暴露会导致小鼠卵

子表现得像已经受精一样，从而破坏受精和减数分裂完成正常同步，导致卵子功能失调[16]。 
在受精机制方面，母体的高胆固醇血症可能通过改变卵母细胞膜特性影响精卵结合。最近的一项研

究表明，卵母细胞中积累过量的胆固醇会诱导卵母细胞在受精前脱离 MII 阻滞并进入原核阶段而过早激

活导致不孕，进而影响受精卵结合[16]。 
就胚胎发育而言，母体高胆固醇血症可能影响胚胎着床及胚胎质量，从而降低辅助生殖技术成功率。

Liu 等的研究发现，患有高胆固醇血症的不明原因反复着床失败妇女非整倍体胚胎比例增加，高质量胚胎

比例减少。值得注意的是，不同类型的高脂血症与累积活产率以及妊娠和新生儿结局无关。但 Liu 等的

研究表明，尽管单纯性高脂血症组与非高脂血症组整倍体胚胎移植后的累计活产率和其他妊娠结局相似，

但单纯性高脂血症组表现出累计活产率较低，良好分娩结局发生率较低，临床流产风险较高，尽管这些

差异尚需要更大样本验证[17]。综合现有证据表明，母体合并高胆固醇血症可能有减少妊娠，增加妊娠丢

失的风险，最终导致辅助生殖技术整体成功率下降。 

3.2. 血脂异常之单纯性高甘油三酯血症 

高甘油三酯血症通过多种机制影响女性生育能力，包括诱发胰岛素抵抗、引发慢性炎症、造成氧化

应激、导致激素水平失衡、促进子宫内膜异位症发展、加重多囊卵巢综合征病情、导致血管内皮功能障

碍和脂毒性。值得注意的是，脂肪酸代谢的失衡也可能通过促炎机制加剧高甘油三酯血症的生殖毒性[18]。
这些机制相互关联，共同构成高甘油三酯血症影响女性生殖功能的病理生理基础。 

母体合并高甘油三酯血症可能对卵母细胞质量及受精能力有一定影响。母体合并高甘油三酯血症可

能影响卵母细胞染色体形成。研究表明，女性甘油三酯水平与正常双原核(2PN)受精率存在负相关关系，

且显著负向影响 2PN 受精率[19]，这提示高甘油三酯环境可能损害卵母细胞的受精能力。 
另一方面，母体合并高甘油三酯血症可能会增加妊娠期并发症风险以及不良妊娠结局风险。甘油三

酯升高伴随多种潜在的产科并发症，如干扰脂类代谢、引起血管内皮损伤诱发子痫、影响胎盘亲脂性复

合物的运送诱发胎儿宫内生长受限。此外，吕瑶等的研究进一步证实，孕早期甘油三酯水平升高与早产

风险显著相关，且当甘油三酯超过 1.5 mmol/L 时风险显著增加[20]。在血脂异常中，妊娠期高甘油三酯

血症是先兆子痫发生的潜在危险因素。Chen 等的研究更加证实孕前较高的甘油三酯水平与接受体外受精–

胚胎移植(IVF-ET)助孕女性发生先兆子痫的风险独立相关[21]。 
此外，母体合并高甘油三酯血症对母婴长期健康也有一定影响。甘油三酯水平升高是心血管疾病和

相关死亡率的独立危险因素。孟德尔随机化研究证实了遗传性高甘油三酯血症在动脉粥样硬化性心血管

疾病发病机制中的致病作用[22]-[24]，因此，合并高甘油三酯血症的母体患心血管疾病风险也增加。此外，

S 等的研究发现，母体甘油三酯水平与后代的 BMI 相关，与腰高比显著相关[25]。另一方面，以往研究

表明，肥胖孕妇的高甘油三酯血症可对产妇结局产生负面影响，长期而言可导致儿童代谢综合征[26]。儿

童代谢综合征是一组以肥胖为中心，伴随多种代谢异常的症候群，显著增加糖尿病、心血管疾病等长期

健康风险。母体高甘油三酯血症可能影响宫内胎儿生长环境，胎儿遗传物质相应出现变化导致儿童期代

谢综合征。 
总之，高甘油三酯血症不仅是辅助生殖技术后妊娠妇女的不良预后因素，还可能通过影响卵母细胞

质量、增加妊娠并发症风险及改变胎儿代谢编程，对母婴健康构成长期威胁。早期筛查及干预可能有助

https://doi.org/10.12677/jcpm.2025.46486


廖燕晖，杨爱军 
 

 

DOI: 10.12677/jcpm.2025.46486 122 临床个性化医学 
 

于改善妊娠结局及子代健康。 

3.3. 血脂异常之混合型高脂血症 

合并混合型高脂血症的不孕女性可能面临双重风险，不仅包含单纯性高胆固醇血症的相关风险，也

包含了单纯性高甘油三酯血症相关风险。不孕女性合并混合型高脂血症影响卵子质量、精卵结合及胚胎

发育。此外，合并混合型高脂血症妊娠女性与妊娠期肝内胆汁淤积(ICP)有潜在关联，现有研究表明混合

型高脂血症孕妇更易发生妊娠期肝内胆汁淤积症，其机制可能与血脂代谢紊乱(如甘油三酯水平升高)直
接相关。一项针对 600 例孕妇的回顾性分析显示，甘油三酯水平异常是 ICP 的独立风险因素，且 ICP 组

孕妇的甘油三酯水平显著高于对照组[27]。目前关于混合型高脂血症与 ICP 的关联研究较少，需进一步探

索其是否直接诱发胆汁酸代谢紊乱。 

3.4. 血脂异常之低高密度脂蛋白血症 

高密度脂蛋白参与胆固醇转运，因此合并低高密度脂蛋白血症女性可能影响卵泡发育所需的胆固醇

供应，进而影响卵子质量。另一方面，高密度脂蛋白有助于黄体生成孕酮，因此低高密度脂蛋白患者可

能会出现孕酮分泌不足，影响子宫内膜准备和胚胎着床。研究表明，高密度脂蛋白具有抗氧化作用，而

高密度脂蛋白含量不足可能导致氧化应激增加，损害卵子和胚胎。最后低高密度脂蛋白缺少可能增加血

栓风险，影响子宫内膜血流和胚胎着床。 
黄体酮和雌激素对着床和妊娠维持至关重要，卵巢中合成类固醇激素需要持续的胆固醇供应。研究

表明，雌激素下降导致性激素结合球蛋白调节失衡，会加剧脂肪代谢异常，而甘油三酯增加与高密度脂

蛋白降低进一步指示脂质代谢失调，从而进一步影响性激素合成[28]。Xin 等的实验更加证实胆固醇作为

孕酮和雌激素合成的底物是由低密度脂蛋白和高密度脂蛋白合成提供的[29]。 
此外，Yesilaltay A 等的实验表明，除了促进卵母细胞中过量胆固醇的积累外，异常高密度脂蛋白对

小鼠雌性生育能力的一些影响可能独立于其在胆固醇运输中的作用[16]。既往研究发现，清道夫受体-BI 
(SR-BI)是一种膜蛋白，是高密度脂蛋白的受体。SR-BI 缺乏的小鼠可导致可逆的雌性不育以及卵母细胞

明显减少，这说明缺乏高密度脂蛋白会显著降低妊娠率[30]-[32]。 
张静等的研究发现，多囊卵巢综合征患者子宫内膜厚度与高密度脂蛋白受体呈负相关关系，其机制

可能为血清中的高水平血脂会刺激体内胰岛素的分泌，子宫内膜局部微环境中的胰岛素也相应增加，胰

岛素结合子宫内膜上的胰岛素受体，刺激其生长，子宫内膜厚度增加[33]。低高密度脂蛋白可能减少子宫

内膜胆固醇供应，导致内膜发育不良。研究显示，内膜厚度 < 6 mm 时囊胚移植的异位妊娠率显著升高

[34]。因此，较于正常女性，合并低高密度脂蛋白血症患者其子宫内膜厚度不利于受精卵结合及胚胎发育。 
此外，Browne 等研究发现，卵泡液中高密度脂蛋白及相关微量元素在胚胎碎片形成过程中起保护作

用[35]。既往研究表明，氧化应激标志物(如 SOD、GSH-Px)的升高与低 HDL-C 水平显著相关，可能通过

脂质过氧化反应进一步损害卵母细胞线粒体功能，导致胚胎碎片率增加[36]。总之，高密度脂蛋白在受精

卵形成及胚胎发育过程起重要作用，合并低高密度脂蛋白血症患者更有可能会发生不孕，流产及早产。 

4. 总结与展望 

血脂异常可通过多种机制干扰辅助生殖技术结局，通过改变卵泡微环境，导致氧化应激增强，影响

卵母细胞质量，通过干扰甾体激素合成，降低子宫内膜容受性，导致胚胎发育障碍，此外，其通过诱发

线粒体功能障碍，会增加早期流产风险。临床数据显示，血脂异常患者辅助生殖周期中优质胚胎率会降

低 15%~20%，活产率下降约 10%。此外，近期研究发现冻胚移植可能对子代心血管健康产生性别特异性

影响，如女孩表现出更高的收缩压和心率，而男孩则呈现更有利的血脂谱[37]。并且，血脂异常患者常伴
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随卵巢低反应，近期研究显示，波塞冬标准低预后人群中，拮抗剂方案可显著提高累积妊娠率，这提示

血脂异常合并卵巢低反应患者需综合评估卵巢储备及促排卵方案[38]。未来研究需进一步探讨母体血脂

异常与不同辅助生殖技术(如冻胚移植)的交互作用对子代长期健康的影响。 
如何形成血脂异常不孕女性辅助生殖技术良好结局，未来研究需在多领域实现突破性进展。针对血

脂异常不孕女性的综合调脂和抗氧化干预，能够有效改善其卵泡微环境，从而提高卵母细胞质量、胚胎

发育潜能和最终辅助生殖技术的临床妊娠率及活产率。通过药物(如二甲双胍)或营养干预(如 Omega-3 脂

肪酸、高纤维膳食)改善胰岛素敏感性和脂质代谢，降低卵泡液中游离脂肪酸和胆固醇浓度，减轻其对颗

粒细胞的脂毒性，从而优化卵泡微环境。此外，Omega-3 脂肪酸还可以降低卵泡内炎症因子，改善卵母

细胞与胚胎发育的免疫微环境。应用强效抗氧化剂(如辅酶 Q10、N-乙酰半胱氨酸、维生素 E)可以特异性

降低卵泡液中的活性氧(ROS)水平，提高总抗氧化能力(T-AOC)，保护卵母细胞线粒体免受氧化损伤，减

少减数分裂错误，降低胚胎非整倍体率。未来研究可进一步采取前瞻性随机对照研究干预措施对卵母细

胞卵泡微环境影响及子代长远健康影响，如对入组后受试者采取服用二甲双胍，比较检测对照组卵泡液

中的氧化应激标志物水平以及长期随访其子代的心血管代谢健康指标。 
总之，从揭示差异到探索机制，再从机制研究走向临床干预，本研究领域尚有广阔天地。我们的最

终目标不仅着眼于“成功分娩”，更致力于守护每一位通过辅助生殖技术诞生的新生命，为实现人类长

远健康真正地贡献力量。 
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