
  

双酚 A对女性生殖健康的影响及其跨代效应

周朝玉 1） ，陈柯新 1） ，晏家骢 2） ，李永刚 2）

（1）昆明理工大学医学部，云南 昆明　650500;

2）云南省第一人民医院生殖医学科，云南 昆明　650100）

[ 摘要 ]  双酚A（bisphenol A，BPA）是一种类雌激素化合物，广泛存在于生活环境中，也是对人体危害较为

广泛的一种环境内分泌干扰物。近年来，BPA 对女性生殖健康的负面影响日益受到关注。现有证据表明，BPA

通过干扰激素信号通路、诱导氧化应激与炎症反应、破坏表观遗传调控等多种机制，损害子宫内膜容受性、卵

巢储备功能及卵母细胞质量，并且具有跨代遗传效应。从 BPA 的来源与代谢特点、对子宫内膜容受性的影响、

对卵巢与卵母细胞的损害及其跨代效应等方面进行综述，为 BPA 对女性生殖健康的研究提供新的思考。
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Impacts of Bisphenol A on Female Reproductive
Health and Its Transgenerational Effects
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［Abstract ］  Bisphenol A （BPA）  is an estrogen-like compound widely present in daily life and is one of the

compounds  extensively  studied  for  its  harmful  effects  on  human  health.  In  recent  years， increasing  attention  has

been paid to the negative impact of BPA on female reproductive health. Accumulating evidence indicates that BPA

impairs  endometrial  receptivity， ovarian  function， and  oocyte  quality  through  multiple  mechanisms， such  as

interfering  with  hormone  signaling， inducing  oxidative  stress  and  inflammation， and  disrupting  epigenetic

regulation. Furthermore，BPA has been shown to exert transgenerational effects. This article summarizes the sources

and  metabolism  of  BPA， its  effects  on  endometrial  receptivity， its  damage  to  the  ovaries  and  oocytes， and  its

transgenerational effects. Provide novel insights into the effects of BPA on female reproductive health.
［Key words ］ Bisphenol A；Endometrium；Decidualization；Ovarian reserve；Oocyte；Transgenerational

effect

 

双酚 A（bisphenol A，BPA）是一种合成有机化

合物，1891 年俄国化学家亚历山大·狄宁用苯酚

和丙酮在酸催化的条件下进行缩合反应合成了

BPA[1]。在 19 世纪 50 年代由于 BPA 具有耐冲击、

耐腐蚀、耐热、易于成型的特性，被广泛用于聚

碳酸酯塑料和环氧树脂的生产，成为塑料工业中

产量最高的单体之一[2]。因此，BPA 广泛存在于

食品和饮料包装、儿童玩具、医疗器械、牙科材

料及许多日常用品中。此外，BPA 还存在于热敏

纸（如收据、小票）中[3]。在日常生活中可通过饮 
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食、皮肤接触和呼吸道吸入等途径暴露于 BPA。

已有研究发现，人类尿液、羊水、血液、胎

盘组织和母乳中均可检出 BPA[4−8]。BPA 具有类

雌激素作用[9−10]，可干扰内分泌系统功能，危害

生殖健康，如影响子宫内膜蜕膜化、原始卵泡形

成 [11−12]，以及导致卵巢储备功能减退 [13]。鉴于

BPA 在环境中的广泛存在及其对人体健康的潜在

危害，本文围绕 BPA 的暴露与代谢特点、对子宫

内膜容受性的影响、对卵泡-颗粒细胞-卵母细胞

轴的作用机制、表观遗传与跨代效应以及干预与

治疗策略进行综述。

 1    BPA暴露与代谢特点

 1.1    环境暴露的普遍性

BPA 广泛存在于生活当中。研究表明，聚碳

酸酯婴儿奶瓶在 95℃ 条件下 BPA 释放浓度可达

18.47 ppb（≈18.47 μg/L），并且随使用时间增长其

释放量逐渐增加，对婴幼儿构成潜在健康风险[14]；

食品器皿涂层在高温灭菌时可将 BPA 释放到食物

中[15]；环境监测显示，BPA 是中国北部湾地表水

和沉积物中双酚类似物的主要成分[16]；欧洲不同

水域 BPA 浓度从< 0.03 ng/L 到 588 μg/L 不等[17]；每

个口罩中 BPA 含量高达 2 μg[18]；热敏纸中 BPA 的

估计每日摄入量为 62.5 ng/d[19]。这些数据表明，

人类在日常生活中通过饮食、皮肤接触等多种途

径持续摄入 BPA[20]。

 1.2    人体生物监测与代谢

目前已在人体多种体液中检测到 BPA。日本

36 名男性受试者的尿液 BPA 每日排泄量呈对数

正态分布，中位数为 1.2 μg/d[21]；孕妇每日 BPA

摄入量在 0.3～7.9 μg 之间[22]，并且可通过母乳传

递给后代[23]；人体血清和卵泡液中均存在 BPA，

浓度为（2.0 ± 0.8 ）ng/mL[5]；母亲和婴儿脐带血

中含量则分别为 10.92  ng/mL 和 12.66  ng/mL[24]。

欧 盟 食 品 安 全 局 提 出 每 日 耐 受 摄 入 量 为 0.2

[ng/（kg·d）][25]，而德国联邦风险评估研究所提

出每日耐受摄入量为 200 [ng/（kg·d）][26]，可以

看出不同国家和地区对 BPA 的每日耐受摄入量规

定有所不同。

BPA 被肠道迅速吸收，在肝脏脲苷二磷酸

葡 萄 糖 醛 酸 转 移 酶 （UDP-glucuronosyltransferase，

UGT）的作用下生成无雌激素活性的BPA-葡萄糖

醛酸结合态，增加其水溶性后主要经尿液排出，

部分游离型 BPA 则从粪便中排出[27]。此外，BPA

还可形成硫酸盐结合态及葡萄糖醛酸/硫酸盐双结

合物[28−29]，因此在尿液样本中也存在一定的 BPA-

硫酸盐结合态[30−31]。然而，人体中的 β-葡萄糖

醛酸酶和芳基硫酸酯酶 C 可使结合态 BPA 重新转

变游离态 BPA[32−33]。游离态 BPA 可更高效地与雌

激素受体-β（estrogen receptor β，ER-β）结合[9]，

但其雌激素效力远低于雌二醇[10]。此外，BPA 具

有一定的抗雄激素作用[34−36]。BPA 在生活环境中

广泛存在，且具有类雌激素作用，因此对女性生

殖健康的影响值得关注。

 2    BPA对子宫内膜容受性的影响

胚 胎 着 床 依 赖 于 容 受 性 良 好 的 子 宫 内 膜 。

BPA 可 通 过 内 膜 基 质 细 胞 的 损 伤 和 阻 碍 蜕 膜

化的双重作用损害子宫内膜功能，见图 1 。BPA

（1 nmol/L）可结合人子宫内膜基质细胞（endometrial

stromal  cells， ESCs） 中 的 ER-α， 诱 导 活 性 氧

（reactive oxygen species，ROS）增加；超氧化物歧

化 酶 （ superoxide  dismutase， SOD）、 过 氧 化 氢 酶

（catalase，CAT）和血红素加氧酶（heme oxygenase 1，

HO-1）等关键抗氧化酶的mRNA 表达降低），激活

MAPK/Akt 和 NF-κB 信号通路，促进炎症因子

TNF-α、IL-6、IL-1β 的表达[37]。高浓度 BPA 浓

度（10 μmol/L）可导致ESCs 内质网应激，caspase-3

和 caspase-7 表达升高，出现凋亡[38]。

BPA（10 nmol/L）通过ER-α 以浓度依赖性地

降低蜕膜化标志基因 HOXA10、PRL 和 IGFBP-1

的 mRNA 及蛋白表达水平[11]。这一过程与两种组

蛋白甲基转移酶（mixed lineage leukemia 1，MLL1）、

（ enhancer  of  zeste  homolog  2， EZH2）相 关 ， 其 中

MLL1（负责H3K4me3 修饰，可促进基因转录）的表

达随 BPA 浓度升高而下降；EZH2（负责H3K27me3

修饰，可抑制基因转录）的表达随BPA 浓度升高

而上升，其磷酸化失活形式（p-EZH2）也减少。因

此蜕膜化标志基因启动子区域 H3K4me3 修饰不

足而 H3K27me3 修饰增加，共同导致蜕膜化标志

基因表达降低。

提取人子宫内膜上皮细胞并在体外进行 BPA

处 理 ， 0.1 μmol/L 浓 度 可 显 著 促 进 孕 激 素 受 体

（progesterone receptor，PR）的表达，1 μmol/L 浓度

可显著抑制雌激素受体 ER-α、GPR30 的表达，

10 μmol/L 浓度可显著抑制 PR 的表达并显著降低

Jeg-3 spheroids（胚胎类似物）的附着[10]。由于 PR

是受 ER-α 调控的强雌激素反应基因 [39]，BPA
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作为一种雌激素类似物，可能通过 ER-α 促进

PR 的表达；但在较高浓度时（1 μmol/L）降低ER-

α，则 PR 表达随之下降。内膜停止生长受孕激

素与 PR 结合后下游的抗增殖因子（heart and neural

crest  derivatives  expressed  2， HAND2） 的 调 控 [40]，

成年期小鼠暴露于 BPA 60 [µg/（kg·d）]，会阻碍

抗增殖因子 HAND2 的转录激活，HAND2 的下调

使得 FGFR-ERK1/2 通路处于持续激活状态，使

内膜上皮细胞持续增殖，无法完成蜕膜化，从而

导致胚胎无法植入[41−42]。因此，BPA 导致内膜容

受能力降低由内膜基质细胞的损伤和阻碍蜕膜化

的双重作用影响。然而，部分临床研究未发现尿

BPA 浓度与胚胎种植率显著相关[43]，可能原因是

人体将游离态 BPA 转化为无活性的结合态 BPA，

因此在相关研究中应考虑 BPA 的游离态与结合态

的区别。

 3    BPA对卵巢储备与卵母细胞质量的损害

研究发现 BPA 可诱导颗粒细胞凋亡[44]。BPA

通过上调 miR-204 表达，抑制 PI3K/Akt/mTOR 信

号通路，导致颗粒细胞自噬增强和细胞活力下

降[45−46]。颗粒细胞作为卵泡的重要结构，在卵泡

发育的调节中起关键作用，因此颗粒细胞凋亡是

卵泡发育障碍的主要因素[47−48]。抗苗勒氏管激素

（anti-Müllerian hormone，AMH）由颗粒细胞产生，

可抑制原始卵泡过度募集和窦卵泡发育，防止卵

泡过早耗竭，被认为是卵巢储备最可靠的指标之

一[49]。在缺乏 AMH 的情况下，从原始卵泡到生

长卵泡的转变增强，无法有效抑制卵泡过度募集，

导致原始卵泡池提前耗尽[50]，见图 2。多项研究

发 现 尿 液 BPA 浓 度 与 窦 卵 泡 计 数（antra1 follicle

count，AFC）及卵巢储备（diminished ovarian reserve，

DOR）呈显著负相关[51−54]，其机制可能与颗粒细

胞凋亡导致 AMH 分泌减少有关。

BPA 使颗粒细胞凋亡则雌激素合成减少、卵

泡闭锁加剧以及黄体提前退化[55]。若卵泡无法发

育成黄体，则孕激素分泌减少。雌激素和孕激素

减少无法对下丘脑及垂体形成有效负反馈抑制，

从而促进卵巢在 FSH 的作用下过度募集卵泡，最

终导致 DOR；并且孕激素的减少无法促进子宫内

膜的蜕膜化，进而导致内膜容受性降低。此外，

BPA 破坏颗粒细胞的间隙连接蛋白 Cx-43 的表

达[56]，导致卵泡发育受阻，见图 2。与野生型相

 

A B

图 1    BPA 通过内膜基质细胞的损伤和阻碍蜕膜化的双重作用损害子宫内膜功能

Fig. 1    Dual  effects  of  BPA  on  endometrial  function  through  impairment  of  endometrial  stromal  cells  and  inhibition  of
decidualization

A：BPA 通过 ER-α 引起炎症以及通过内质网应激引起细胞凋亡；B：BPA 通过表观遗传修饰阻碍蜕膜化相关基因的表
达，以及通过阻碍抗增殖因子的表达使子宫内膜上皮细胞持续增殖无法蜕膜化，最终导致胚胎植入失败。
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比，纯合 Cx-43 缺陷小鼠表现为性腺明显偏小，

生殖细胞数量减少以及发育初级阶段以后的卵泡

生长受损[57]。因此，BPA 通过诱导颗粒细胞凋亡

和破坏颗粒细胞之间的通讯连接的双重机制阻碍

卵泡发育。

BPA 对卵母细胞的危害在于影响减数分裂过

程、细胞器损伤、减少 ATP 生成、降低受精能力，

见图 3。BPA 可促进生发泡破裂，但细胞周期蛋白

cyclin B1 表达显著升高使卵母细胞停滞于中期检

查点，导致大量卵母细胞无法排出第一极体，MII

期卵母细胞比例降低[58]。同时 BPA 破坏卵母细胞

的纺锤体形态和染色体排列[59]，即便排出极体，

极体也无染色体，提示 MI 期染色体不分离 [60]。

对 BPA 处理的绵羊卵巢外植体进行转录组分析发

现，GO 和 KEGG 通路主要富集在细胞周期进程

与转换、减数分裂、纺锤体组装与染色体分离且

下调；同时减数分裂启动因子 STRA8 及纺锤体组

装和染色体正确分离相关基因 KIF18A、BUB1B、

AURKA、TPX2 均下调[61]。BPA 还可降低卵母细

胞低线粒体膜电位影响 ATP 生成，损害卵母细胞

的能量代谢[59]，以及造成内质网、高尔基体、溶

酶体的损伤[62]。BPA 可能与皮质颗粒的过早胞吐

有关，导致透明带在受精前就被修饰硬化以及

Juno 蛋白丢失 [63]，从而降低卵母细胞的受精能

力[64−65]。临床研究显示，辅助生殖患者血清 BPA

浓度较高（≥ 150 ng/mL）时， GV 期卵母细胞和退

化 卵 母 细 胞 数 量 显 著 增 加（对 应 的 卵 泡 液 中 的

BPA 浓度则不应高于 50 ng/mL）[66]；尿液 BPA 浓

度对临床妊娠率的研究结果各不一致[67−68]，可能

与患者生活环境中的 BPA 浓度不同及体内代谢差

异有关。

以上关于 BPA 对女性生殖健康的相关研究中，

不同研究采用不同的 BPA 浓度（包括浓度单位）和

实验材料各不相同，为了方便比较现将相关研究

汇总如下，细胞和动物的研究见表 1 ，人群流行

病学研究见表 2。

 4    表观遗传与跨代效应

亲代暴露会对后代生殖健康造成危害，且这

种跨代效应可能与表观遗传有关。对孕鼠进行

BPA 灌胃，待其产仔后研究 F1 性成熟的雄鼠，发

现该雄鼠睾丸间质细胞凋亡增加，血睾屏障成分

Vimentin 蛋白表达减少，偶线期精母细胞比例异

常累积，且向粗线期的过渡受阻，无头精子数量
 

图 2    BPA 对颗粒细胞和卵泡的影响

Fig. 2    Effects of BPA on granulosa cells and ovarian follicles
注：BPA 通过激活自噬和诱导凋亡使颗粒细胞减少，AMH、雌激素和孕激素均减少。当雌激素和孕激素减少时，负反馈
抑制随之减弱，从而促进卵巢在 FSH 的作用下过度募集卵泡，最终导致 DOR；当 AMH 减少时，从原始卵泡到生长卵泡
的转变增强，无法有效抑制卵泡过度募集，导致原始卵泡池提前耗尽，最终导致 DOR；BPA 破坏颗粒细胞之间的通讯连
接蛋白 Cx-43，影响卵泡正常发育。
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增多，每日精子产量显著下降，睾丸体积萎缩，

睾酮合成相关基因表达下调[69]，对 F2 同样有显

著影响，增加 F2 雄鼠生异常精小管的频率，并且

诱导生殖细胞凋亡，直到 F3 得以恢复[70]；降低

F1 和 F2 雌性小鼠维持妊娠的能力，延迟 F3 发情

及损害受孕能力[71]。对父本 F0 小鼠在幼年期进

行 BPA 灌胃处理，待其成年后与未处理母鼠交配

发现，F1 精子数量和活力减少，精子异常增加，

表现出生精小管的扭曲和精子发生的停滞[72]。总

之无论是对父本还是母本做处理，BPA 产生的危

害均有跨代效应。

在 斑 马 鱼 中 的 研 究 发 现 ， 亲 代 F0（直 接 暴

露）、F1 和 F2（未暴露），三代的 DNA 甲基转移

酶 DNMT1、DNMT3、DNMT6、DNMT7、DNMT8 的

表达情况各不相同，每一代都出现独特的 DNMTs

表达谱，造成不同基因的不同位点被修饰，进

而 影 响 相 关 基 因 表 达 ， 在 卵 巢 中 F0 上 调 基 因

AMH、DDX4、CYP19A1、STAR、FSHR、ESR2B、

LHCGR、CASPASE3、DNMT1，下调基因 DNMT3、

DNMT6、DNMT8；F1 上调基因 DNMT8，下调基

因 AMH、 LHCGR、 MPRΒ、 DNMT1、 STAR、

CYP11A1、 FSHR； F2 上 调 DNMT6、 DNMT8、

CYP19A1、 STAR、 FSHR、 ESR2B、 CASPASE3、

TP53， 下 调 基 因 DNMT1、 DNMT3、 AMH、

LHCGR、BMP15[73]。此外，孕鼠 BPA 暴露导致其

后 代 当 中 的 雌 性 个 体 在 胎 儿 期 增 加 STRA8 的

DNA 甲基化使 STRA8 表达下调，从而抑制卵母

细胞的减数分裂进程[74]；F1、F2、和 F3 雄鼠通过

DNA 甲基化模式的改变以降低精子的运动能力和

ATP 浓度以及增加活性氧水平[75]。但是，当前人

类跨代效应证据尚不明确。人类生育周期较长，

因此跨代效应的研究周期较长，且人类生活环境

并非固定不变，实验跟踪较为困难。因此，关于

BPA 人类的跨代效应研究可能需要在灵长类动物

中实施。

 5    保护性干预策略

鉴于 BPA 通过诱导氧化应激、细胞凋亡、自

噬及表观遗传重编程等多种途径损害女性生殖健

康，寻找有效的保护性化合物成为研究热点。目

前，多种天然产物和内源性分子在实验模型中展

现出对抗 BPA 生殖毒性的潜力，其主要机制集中

于抗氧化、抗凋亡、恢复自噬流及调节激素信号

通路。

 5.1    抗氧化与抗凋亡类化合物

褪黑素是一种强效的内源性抗氧化剂。研究

发现，褪黑素能有效减轻 BPA 诱导的卵巢颗粒细

胞氧化应激，降低活性氧（reactive oxygen species，

ROS）和丙二醛（malondialdehyde，MDA）水平，恢

复超氧化物歧化酶（superoxide dismutase，SOD）和

谷胱甘肽过氧化物酶（glutathione Peroxidase，GPx）

 

图 3    BPA 对卵母细胞的影响

Fig. 3    Effects of BPA on oocytes
注：BPA 通过影响减数分裂相关基因表达，造成减数分裂异常，导致非整倍体；同时造成细胞器损伤、促进生发泡破裂、
减少 ATP 合成影响卵母细胞质量，以及 Juno 蛋白丢失导致受精能力下降。
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的活性[76]。在卵母细胞中，褪黑素通过减少 BPA

诱发的线粒体超氧化物生成，保护线粒体膜电位，

从而提高卵母细胞成熟质量和后续胚胎发育率[77]。

此外，褪黑素还能逆转 BPA 对卵泡刺激素受体和

间隙连接蛋白 Cx43 表达的下调，从而保护颗粒

细胞间的通讯功能[78]。白藜芦醇作为一种天然多

酚，能够减轻 BPA 引起的小鼠发情周期紊乱，恢

复血清雌二醇和孕酮水平，其机制与抑制卵巢组

织中的氧化应激（降低ROS 和 MDA）、下调自噬相

关蛋白（LC3B-II、Beclin1）和抑制凋亡通路（降低

caspase-3、Bax，升高 Bcl-2）密切相关[79]。

N-乙酰半胱氨酸（N-Acetylcystein，NAC）是谷

胱甘肽（glutathione，GSH）的前体，可以补充细胞

内 GSH 储备。在小鼠卵母细胞体外成熟过程中，

NAC 的加入有效逆转了 BPA 引起的 ROS 水平升

高和 GSH 含量下降，进而恢复了 BPA 抑制的卵

母细胞核成熟率、受精率和囊胚形成率[65]，表明

NAC 通过增强细胞自身抗氧化能力对抗 BPA 的毒

性。虾青素能显著缓解 BPA 对小鼠卵泡发育的抑

制作用，提高卵泡存活率、窦形成率和卵母细胞

成熟率。其作用机制包括：降低卵泡培养液中

MDA 含量、减少卵母细胞内 ROS 水平、升高线

粒体膜电位，并上调抗氧化基因（CAT、SOD1、

SOD2）和抗凋亡基因Bcl-2 的表达[80]。

 5.2    信号与代谢通路调节类化合物

在 BPA 处理的人 KGN 颗粒细胞中，胸腺喹

酮通过抑制 TRPM2 通道的过度激活，减少钙离

子内流，从而降低线粒体和胞质中 ROS 的产生，

恢复 GSH 水平和 GPx 活性，并显著抑制 caspase-

3/8/9 介导的细胞凋亡[81]。这一研究揭示了靶向

离子通道在缓解 BPA 毒性中的重要性。鹅去氧胆

酸是卵泡液中的一种游离胆汁酸，能激活 BPA 抑

制的 EGFR-ERK1/2 信号通路，继而降低卵丘细

胞中的 cGMP 水平和卵母细胞中的 cAMP 水平，

从而有效促进卵母细胞恢复减数分裂。鹅去氧胆

酸的保护作用依赖于卵丘细胞的存在，并能逆转

BPA 诱导的线粒体功能障碍和纺锤体异常，提高

胚胎发育潜能[82]。菟丝子黄酮作为传统中药菟丝

子的活性成分，可逆转 BPA 引起的糖酵解关键酶

（Hk1、Pkm）的上调，同时恢复 Sirt3、Sirt6 等线

粒体调控因子的表达，从而改善卵泡发育、减少

颗粒细胞凋亡并恢复激素分泌[83]。

 6    小结

BPA 对人类生殖健康的影响主要表现为，使

相关分泌激素的细胞受到损失，以及相关基因的

表达受到抑制，诱导体内激素代谢紊乱，使各种

生命活动受到干扰。但部分研究存在一定的局限

性，自然环境中地表水 BPA 浓度为 0～1.95 μg/L、

大气 1.74 ng/m3、工业区沉积物 13.37 mg/kg、垃

圾渗滤液 17.2 mg/L[84]，不同实验所采取的浓度并

 

表 2  人群流行病学研究

Tab. 2    Population-based epidemiological study

实验对象 BPA浓度/剂量 主要发现（结果） 参考文献
256名IVF女性（EARTH
队列，多种不孕病因）

尿BPA SG校正几何均数1.87
µg/L，约8.19 nM

BPA与获卵数、受精率、优质胚胎率、着床率、

临床妊娠率、活产率均无显著关联（仅年龄交互

作用影响内膜厚度）

Mínguez-Alarcón
L et al[43]

106名IVF女性 尿BPA中位0.743 µg/L，约

3.25 nM
高BPA组（>0.743µg/L）取卵率、成熟率、着床率

降低

Lin M et al[46]

511名不孕女性（波兰，

生育诊所）

尿BPA几何均数1.38
ng/mL（SG校正1.60 ng/mL，

约 7.01 nM）

BPA与AMH（P= 0.02）和AFC（P= 0.03）显著负相

关；与FSH、E2无关联

Czubacka E et
al[51]

154～209名IVF女性

（EARTH队列早期，

美国）

尿BPA SG校正几何均数1.5-
1.7 µg/L，约6.57 – 7.44 nM

BPA与AFC显著负相关（趋势P< 0.001），Q3和Q4
分别降低22%和17%；与FSH、卵巢体积无关联

Souter I et al[52]

111名辅助生殖女性（中

国沈阳）

BPA：4.22 µg/g Cr；（Cr校正

几何均数）

BPA与AFC负相关 Zhang N et al[53]

307名育龄女性（韩国，

普通志愿者）

尿BPA：DOR组1.89 vs 非
DOR组1.58 µg/g Cr（p=0.009）

BPA与DOR（AMH< 25百分位）显著相关；高

BPA暴露组不孕风险OR=4.248（调整后）；

Park SY et al[54]

90名IVF女性（伊朗） 卵泡液BPA≥150 ng/mL，血

清BPA≥150 ng/mL，约657
nM

高卵泡液BPA与GV和退化卵母细胞增多相关；

血清BPA≤50 ng/mL组MII卵数显著更多；血清

BPA≥150 ng/mL组GV卵数显著增多

Poormoosavi SM
et al[66]

351名输卵管因素不孕

IVF女性（中国）

尿BPA Cr校正中位数0.720
µg/g Cr

BPA高浓度组获卵数减少（P= 0.02）；着床率和

临床妊娠率显著降低；冻融周期中无关联，提示

BPA主要靶点为子宫内膜容受性

Shen J et al[68]
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不能完全代表环境中的浓度，无法反映出环境中

BPA 浓度所产生的影响；同时人体不同生物样本

BPA 浓度远低于细胞或动物实验所用浓度。但

表 2 中所涉及研究未涉及患者的生活环境或工作

暴露量调查，不能反应人体接触量与体内浓度的

关系，在后续研究中应探究环境暴露量与体内浓

度的关系。有研究发现女性对 BPA 的代谢主要以

硫酸盐形式为主，男性则以葡萄糖苷酸偶联物为

主[85]，在研究中也应考虑男女性别差异引起的代

谢差异。综上，BPA 对女性生殖健康的影响是不

容忽视的，在日常生活中应尽可能避免接触含有

BPA 的物品。
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