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项目简介：生殖健康是国家人口发展战略的重要组成部分，也是实现健康中国2030规划纲要的关键环节。不孕不育是生殖健康领域的重要挑战，已成为严重危害人类健康的第三大疾病。根据生殖健康调查报告，我国不孕症的患病率从2007年的11.9%上升到2020年的17.6%，约有3300万对育龄夫妇面临不孕问题的困扰。环境污染物的不利影响是生殖力下降的一个重要影响因素。本项目致力于研究不同类型环境污染物对人类生殖健康的影响，从临床队列与基础探究两个角度出发，系统揭示环境污染物对配子发生、胚胎发育、生殖内分泌相关疾病的影响及相关机制，为制定干预措施、提高生殖健康提供重要理论依据。目前，取得如下创新性研究成果：
1.环境污染物与配子发生
针对环境污染物暴露损害精子质量，本项目首次在大样本中验证了PM2.5成分特异性效应，揭示污染源差异对生殖毒性的影响，并系统揭示SO₂的低剂量非线性危害，为修订环境政策及男性生殖健康保护提供了关键证据。发现高脂和Cd联合暴露通过ROS激活以m6A-YTHDF2依赖的方式降解Stra8，损害精子发生，为靶向m6A抑制剂防治环境源性不育症提供新见解。发现支持细胞Atg5敲除加重Cd诱发睾丸精子发生障碍易感性，为支持细胞自噬防止环境毒物损害睾丸精子发生提供了新思路。
针对环境污染物暴露导致卵子质量低下，首次阐明了重金属甲基氯化汞通过破坏细胞骨架在抑制小鼠卵母细胞减数分裂成熟。通过对BPA类似物BPZ和BPM的卵母细胞毒理学探究，揭示其抑制卵母细胞成熟的分子机制，为BPA替代物的安全使用提供了新证据。针对空气污染物PNMC暴露导致的卵母细胞质量下降，首次发现褪黑素可逆转PNMC的毒性作用，为环境污染物导致的生殖损伤提供了潜在的干预策略。
2.环境污染物与妊娠
针对环境污染物暴露导致的早期胚胎发育阻滞，发现暴露于有毒金属混合物与早期胚胎停滞的风险增加有关，而Ba对风险增加的贡献最大。全血中较高的Ba暴露对应于早期胚胎停滞的风险较高，并对卵子发生产生显着影响。另外，发现三氯卡班暴露通过破坏母体-合子转变和表观遗传修饰抑制早期胚胎发育。针对胚胎植入后发育，本团队建立了预测ART女性妊娠结局的多变量算法模型，为临床妊娠结局提供重要参考依据。
3.环境污染物与生殖内分泌疾病
针对环境污染物暴露导致的卵巢储备减少，发现Ba、Ni、As 和Tl水平升高与DOR风险升高相关。针对妊娠期重金属暴露与妊娠糖尿病的关联，发现妊娠早期共同暴露于As、 Pb、Tl、Ni与妊娠糖尿病的几率呈正相关。在金属元素与子宫内膜异位症的研究发现，血液和卵泡液中Zn、Mo的浓度与子宫内膜异位症风险有显著关联。发现PM₂.₅成分可能通过干扰下丘脑-垂体-卵巢轴、诱发氧化应激或表观遗传改变破坏激素稳态，填补了PM₂.₅成分特异性健康效应的研究空白。
成果发表在Environmental Pollution、Environmental Research等国际知名期刊，系统揭示了环境污染物对人类生殖健康影响及相关机制，为环境政策制定、临床干预和健康风险评估提供了科学依据，对保障人类生殖健康具有深远意义。
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