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摘  要 

胚胎植入前遗传学筛查(PGT-A)是辅助生殖技术的重要组成部分，它通过识别和排除染色体数目异常胚

胎，从而达到提升试管婴儿的妊娠成功率和活产率的效果，近年来受到了广泛的关注。PGT-A技术不断

进步，但其临床应用效果及对妊娠结局的具体影响仍存在争议。本文基于大量最新临床研究和多中心随

机对照试验，系统评估了PGT-A在活产率、流产率、胚胎植入率及新生儿健康等关键结局指标上的表现，

深入分析了其优势与局限。旨在为临床医生提供科学的决策参考，推动PGT-A技术的合理应用与优化，

促进辅助生殖领域的健康发展。 
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Abstract 
Preimplantation genetic screening (PGT-A) is an important part of assisted reproductive technology. 
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It can improve the pregnancy success rate and live birth rate of IVF by identifying and excluding em-
bryos with abnormal chromosome number, which has received extensive attention in recent years. 
PGT-A technology continues to progress, but its clinical application effect and specific impact on preg-
nancy outcomes are still controversial. Based on a large number of latest clinical studies and multi-
center randomized controlled trials, this paper systematically evaluated the performance of PGT-A in 
key outcome indicators such as live birth rate, abortion rate, embryo implantation rate and neona-
tal health, and deeply analyzed its advantages and limitations. The aim is to provide scientific deci-
sion-making reference for clinicians, promote the rational application and optimization of PGT-A 
technology, and promote the healthy development of assisted reproduction. 
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1. 前言 

反复种植失败(Recurrent Implantation Failure, RIF)是指经过一定次数的胚胎移植后仍未获得妊娠的临

床问题，在不同的文献报道中定义有所差别，最新临床共识是指胚胎移植至少 3 次未达到妊娠[1]。临床

表现为多次优质胚胎移植没有发生妊娠，它会导致病人心理压力大，经济负担重，影响生活质量[2]。到

目前为止，RIF 的病因尚不清楚，包括胚胎质量问题、子宫内膜问题、免疫功能紊乱等原因，其中胚胎染

色体异常是导致 RIF 的主要原因[3] [4]。然而，对于无明显病理特征的 RIF 患者，它的具体发病机制还有

待研究。这增加了治疗的不确定性[1]。 
随着基因检测技术的发展，胚胎植入前遗传学检测(Preimplantation Genetic Testing, PGT)成为辅助生

殖中筛查胚胎染色体异常的重要手段。PGT 分为 PGT-A (筛查胚胎染色体非整倍体)、PGT-M (单基因病

检测)和 PGT-SR (结构染色体异常检测)三大类[5]。其中，PGT-A 就是我们常说的筛查非整倍体，是通过

检测胚胎染色体数目异常来选择“单倍体”的胚胎进行移植，从而减少流产的风险并提高活产率[6] [7]。
PGT-A 技术的目的是解决人类胚胎中存在的高比例的染色体异常的问题，这些问题被认为是导致胚胎发

育失败和早期流产的主要原因[8] [9]。现在临床利用高通量测序(NGS)等先进技术，能够对胚胎全基因组

进行有效检测，提高检测的准确性和临床应用价值[10] [11]。 
胚胎植入前遗传学检测的技术优势在于可从遗传学角度准确甄别并挑选出无任何结构异常染色体的

整倍体胚胎。该方法从胚胎选择层面调整单次移植胚胎数，可以从根本上提高单次移植的着床潜能，该

方法的应用可以在大幅度提高累积活产率的同时有效地降低移植胚胎染色体异常所导致的自然流产率，

并在很大程度上缩短了病患获得活产的时间周期。这一策略的临床价值在特定人群中尤为突出，例如因

年龄增长导致胚胎非整倍体风险显著升高的高龄女性，以及饱受反复流产或反复种植失败困扰的患者[12] 
[13]。既往临床研究表明：PGT-A 可以明显提高部分患者的活产率及临床妊娠率，降低流产的发生[14] 
[15]。例如，对于年龄较大的患者(≥35 岁)，PGT-A 有助于提高临床妊娠率和活产率[12] [16]。同时，使

用 PGT-A 可以给有平衡易位或某种染色体异常的夫妇选择染色体正常或平衡的胚胎，避免再次发生流产

及出生缺陷[17] [18]。 
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然而，PGT-A 在实际临床应用中仍存在许多待探讨的问题。首先，即使检测了胚胎是否存在染色体

异常，也不能完全说明所有种植的失败原因，也就是说，“单倍体”胚胎仍有其自身“单倍体”的因素而

导致此胚胎不能发生正常的种植[7] [19]。其次，PGT-A 技术本身存在一定的误差，如染色体嵌合体(mo-
saicism)的存在，无法确定该胚胎是否是真正的异常，可能导致健康胚胎被误判为异常而被弃用[6] [20]。
此外，PGT-A 的费用较高，且存在侵入性取样，可能对胚胎造成潜在损伤[10] [21]。部分研究也指出，

PGT-A 在年轻的患者或者没有任何高风险因素的患者上面，是没有显著提高她们的活产率的，甚至会使

得 PGT 的周期变得更加长，从而造成患者额外的心理压力[22] [23]。 
对于 PGT-A 在 RIF 患者中应用的研究结果存在一定的争议。部分学者认为，PGT-A 可以降低 RIF 患

者胚胎染色体异常率，提高移植成功率及妊娠结局[1]-[3] [24]。例如，NGS 技术下的 PGT-A 在 RIF 患者

中显示出较高的胚胎单倍体率，并显著提升临床妊娠率和活产率[4] [25]。此外，结合子宫内膜容受性检

测(ERA)，使用ERA指导 PGT-A结合个性化移植技术在RIF患者中的应用可获得更佳妊娠结局[26] [27]。
但也有研究指出，对于年龄较轻的 RIF 患者，PGT-A 并未显著提升活产率，因此患者的适用范围可能还

有待考虑[19] [28]。此外，目前 PGT-A 的临床效度还受样本量、研究设计、患者个体差异的限制，仍需

更多的大样本、多中心、随机对照实验来进行验证[29] [30]。 
综上所述，反复种植失败(RIF)的病理机制较为复杂，其中影响反复种植失败最主要的因素为胚胎染

色体非整倍体。而胚胎植入前遗传学检测技术可发现胚胎的染色体异常，并根据胚胎的染色体情况，选

择更优质的胚胎移植至宫腔内，从而实现改善 RIF 患者的妊娠结局的目的。PGT-A 在辅助生殖领域的演

进及其在染色体筛查中的核心应用，为提升治疗成功率奠定了坚实的遗传学基础。然而，目前 PGT-A 在

RIF 患者中的应用结果还有待于讨论，应加强相关系统综述以及高质量的研究，进而判定其在不同患者

群体中的临床价值与应用边线，为临床的抉择提供强有力的证据支撑。 

2. 主体 

2.1. PGT-A 技术原理及发展现状 

2.1.1. PGT-A 的技术流程及检测方法 
在 PGT-A 技术流程中，胚胎活检是决定是否妊娠的关键，其本质上是在诊断时效性与最大程度保证

胚胎安全性之间进行权衡。经典的第 3 天卵裂期活检，其优点就是可以在早期获得遗传学诊断结果，而

且可以选择新鲜胚胎移植，这也正是该方法最主要的临床优势之一，但是这种方法也有无法避免的缺点，

由于是从只有几个细胞的胚胎上取出，其代表性无法判断，因而可能会影响诊断结果的准确性；而且对

于如此早的胚胎采取这样一种剧烈的物理操作，势必会对胚胎正常的发育过程造成一定的损伤，从而影

响最后的种植率。囊胚期活检则是在第 5~6 天胚胎形成囊胚时，从 TE 层采集 5~6 个细胞，样本量相对

充足，更具有代表性，且囊胚活检对胚胎潜能影响较小，检测准确性更高[31] [32]。因此，囊胚期活检已

成为 PGT-A 主流方式。 
染色体异常检测技术的迭代升级，是推动 PGT-A 发展的核心驱动力。最早的检测方式是荧光原位杂

交 FISH)，该方法受其原理所限，仅能对少数几条染色体进行分析，因此在检测完整性和精确性上有天然

缺陷。随后，阵列比较基因组杂交(aCGH)与单核苷酸多态性(SNP)芯片技术的引入，彻底改变了这一局面，

它们突破了 FISH 的靶向性限制，能够一次性覆盖所有染色体的拷贝数变化，实现了从“点”到“面”的

检测模式转变。这一变革极大地拓宽了检测的广度与深度，为胚胎的精准遗传学评估奠定了更为坚实的

技术基石[33] [34]。目前，随着 NGS 技术的发展，在 PGT-A 领域已广泛应用，能实现一次覆盖全基因组

染色体拷贝数变异的高通量检测，并具有良好的敏感性和特异性，可与其他检测方法(如 PGT-M、PGT-
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SR)联合检测，更具有综合性[35]-[37]。例如，基于 NGS 的 OnePGT 和 KaryoSeq 平台均实现了 PGT-M、

PGT-A 和 PGT-SR 的联合检测，费用和时间效率得到优化[35] [36]。 
数据解读环节将数据通过染色体拷贝数分析、单体型推断和杂合度分析进行解读，并根据胚胎活检

细胞的遗传信息，完成胚胎染色体异常筛查及胚胎筛选。技术准确性受限于全基因组扩增(WGA)偏好性

扩增、等位基因缺失(ADO)、生物学杂合度和胚胎内细胞遗传多样性(如嵌合体)等因素[38] [39]。此外，

假阴性和假阳性也是 PGT-A 结果解读的重要误差来源，特别是对于嵌合体胚胎来说判定更加困难。目前

已经有最新的报道证明，通过严格规定嵌合体阈值(如异常细胞比例 30%~70%)可减少假阳性，提高整体

诊断准确率[39]。因此，合理的诊断阈值和严谨的数据分析算法是保障 PGT-A 技术可靠性的关键。 

2.1.2. PGT-A 技术的临床应用范围及限制 
PGT-A 主要适用于辅助生殖中需提高胚胎植入率、降低流产率和遗传异常风险的患者，特别是高龄

患者、反复种植失败(RIF)患者及反复流产患者[40]-[42]。研究显示，PGT-A 可显著提高高龄患者和 RIF
患者的临床妊娠率和活产率，减少移植周期数[27] [42]。此外，将 PGT-A 与个性化子宫内膜容受性分析

(ERA)结合使胚胎移植更有针对性，有利于提高临床结局[27]。PGT-A 还可以用于遗传病携带者筛查、结

构染色体异常患者的辅助生殖治疗[43] [44]。 
然而，PGT-A 存在技术局限。首先，胚胎活检为侵入性操作，尽管囊胚期活检对胚胎潜能的影响较

小，但仍存在一定风险[45]。其次，PGT-A 无法准确判断检测出的胚胎内部的遗传异质性(嵌合体)是否出

现异常，易出现假阴性或假阳性的结果，因此容易造成正常胚胎错误剔除或异常胚胎错误选择的风险，

影响临床效果[39] [46]。第三，PGT-A 需配合高质量的活检样本和扩增技术，技术操作复杂，费用较高，

不适合所有患者广泛应用[36] [47]。此外，多胚胎移植策略和多胎妊娠风险也为 PGT-A 的实际应用带来

挑战[48]。伦理和法律问题方面，PGT-A 涉及胚胎选择，存在胚胎命运、隐私保护、知情同意和公平性一

系列伦理争议[49] [50]。不同国家和地区对 PGT-A 的法规和伦理规范存在差异，要结合当地的国情和法

律法规出台适合当地的法律法规[51] [52]。 

2.2. PGT-A 对反复种植失败患者临床结局的影响 

2.2.1. 妊娠率和活产率的改善 
反复种植失败(RIF)患者的妊娠率、活产率是评判辅助生殖技术效果的核心指标，多项临床研究及荟

萃分析表明，通过 PGT-A 技术筛选出染色体正常的胚胎，能够有效提高 RIF 患者的妊娠率和活产率。

Tang 等人的回顾性研究指出，对于不明原因的反复流产(iRPL)患者，使用基于 NGS 的 PGT-A 相较于传

统 IVF/ICSI，移植胚胎的植入率、临床妊娠率及活产率均显著提高(植入率 64.2% vs 38.2%，临床妊娠率

57.5% vs 33.3%，活产率 45% vs 28.4%，均 p < 0.05)，但是这种优势仅见于年龄 ≥ 35 岁的患者，年龄较

小者两者间差异不大[3]。另一项涉及 253 个 RIF 周期的研究发现，纯冻胚移植(FET)联合 PGT-A 组的生

化妊娠率和临床妊娠率均显著高于未进行 PGT-A 的对照组(生化妊娠率 OR = 5.5，临床妊娠率 OR = 2.3，
均 p < 0.05)，而仅进行子宫内膜容受性分析(ERA)的组别未见显著改善[53]。 

此外，针对年龄较大的 RIF 患者而言，使用 NGS 技术的 PGT-A 同样获得了临床妊娠率和植入率的

提升。Zhang 等人的研究中，年龄 ≥ 38 岁的 RIF 患者 PGT-A 组胚胎的植入率明显优于非 PGT-A 组(39.1% 
vs 51.0%)，提示胚胎异常是 RIF 的重要因素，而年龄对筛选出的单倍体胚胎的植入潜能几乎没有影响[4]。
尽管如此，部分研究也指出，PGT-A 并不能改善严重的 RIF 患者的结果，这说明患者的病因以及其严重

程度均会影响 PGT-A 的疗效[54]。 
综上所述，PGT-A 通过筛选染色体正常的胚胎，能够有效提升 RIF 患者的妊娠率和活产率，且年龄
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较大患者受益更为明显。不同文献之间存在的差异可能是由于患者的人群组成、PGT-A 的手段以及移植

方式、内膜的状态等各种不同的因素，临床上还需要结合患者的实际情况来进行具体的治疗。 

2.2.2. 流产率和胚胎停育的降低 
胚胎染色体异常是流产和胚胎停育的主要原因之一，尤其是在反复流产和反复种植失败患者中尤为

突出。PGT-A 通过剔除染色体异常胚胎，显著降低了流产和胚胎停育的风险。多项临床数据支持 PGT-A
在减少流产率方面有积极作用。 

例如，一项针对不明原因反复流产患者的研究显示，PGT-A 组流产率明显低于非 PGT-A 组，尤其是

在高龄患者中效果更为显著[55]。另有研究表明，PGT-A 可将早期妊娠丢失率从传统方法中的 37.93%降

低至 17.07% [56]。此外，针对 RIF 患者，PGT-A 显著降低了临床妊娠后的流产率的同时，还可以提高活

产率[57]。 
综上所述，PGT-A 能提高胚胎种植率、临床妊娠率等，还能降低患者的焦虑情绪，缩短了患者的治

疗周期，可以更好地节约经济成本[3]。未来对 PGT-A 的大样本、多中心的成本效益及心理影响的评价，

可指导其临床合理应用。 

2.2.3. 其他临床结局指标的评估 
除妊娠率、活产率和流产率外，PGT-A 对其他临床指标也表现出积极影响。多个研究报道 PGT-A 显

著提高胚胎植入率，减少多胎妊娠率，并降低治疗周期所需的胚胎移植次数。例如，PGT-A 组中胚胎植

入率可达到 41.5%，显著高于非 PGT-A 组的 16.2% [25] [58]。此外，由于筛选出高质染色体正常胚胎，

PGT-A 减少了多胎妊娠率和流产风险，提高了治疗的安全性。 
心理压力方面，反复种植失败患者往往承受较大心理负担。PGT-A 能够提高成功率，缩短达到妊娠

的时间，这样一来可以明显减轻患者身体和心理压力[3] [59]。一项针对 PGT 用户的质性研究指出，患者

想要得到更多的失败期的心理支持与疏导，所以临床需要考虑并重视患者的心理需求，完善咨询[59]。 
从经济成本效益角度看，虽然 PGT-A 初期投入较大，但可大大减少移植次数以及流产率，节省移植

周期，缩减治疗过程中的医疗费用，所以长期成本效益较好。一项基于倾向匹配的研究显示，PGT-A 能

显著缩短治疗周期(平均缩短约两个月)，减少流产，提升治疗效率，成本效益尤为明显[58]。但这与患者

的年龄、胚胎数量和个体情况有关，不可一概而论。 

2.3. PGT-A 对新生儿健康及长期结局的影响 

PGT-A 对于新生儿出生体重的影响没有定论。有文献报道 PGT-A 组新生儿出生体重与对照组没有

明显的差异性[60]，而在特定卵巢刺激方案下，PGT-A 组良好胚胎的数量及质量可能较低，提示可能间

接影响出生体重[61]。关于先天缺陷发生率问题，多项研究证实了 PGT-A 组和传统辅助生殖组发生先天

缺陷的比例并没有显著差异，且 PGT-SR (结构重排筛查)有助于降低因染色体异常引起的胎儿畸形风险

[62] [63]。此外，双重胚胎活检虽可能降低活产率，但不会对新生儿出生体重及性别比例产生负面影响[64]。 
通过 PGT-A 技术辅助的妊娠儿童远期的健康状况及发育情况是临床较为关心的问题。目前仅有少量

的研究报道，并且均为来自注册数据库或随访队列的数据，但结果都比较积极。一项涵盖瑞典 390 例 PGT
单胎儿的全国性注册研究对比了 PGT 与传统 IVF/ICSI 及自然妊娠儿童的早期健康结局，发现 PGT 儿童

的早产率、低出生体重率及先天畸形的发生率与 IVF-ICSI 及自然妊娠儿相似，免疫相关疾病如哮喘、过

敏等的发病情况无明显差异，也无死亡病例报导[65]。尽管随访时间有限(平均约 4.6 年)，该研究为 PGT
儿童的安全性提供了初步证据。 

未来研究需重点关注 PGT 儿童的神经发育、免疫功能、代谢健康和心理行为表现，并且需要建立多
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中心、长时程随访队列，根据遗传、环境等因素综合分析儿童健康的多方面指标[66]。同时，应加强对 PGT
技术的安全性监测，优化活检策略和遗传检测技术，从而保障儿童长期健康。总之，目前的数据表明 PGT-
A 儿童在短期内是相对安全的，但是还是需要加强后续的随访，进行更深入的研究来全面评估 PGT-A 儿

童的长期安全性以及可能带来的风险[65]。 

3. 结论 

随着辅助生殖技术的发展，RIF 作为一种复杂的，涉及多因素作用的临床问题逐渐引起了广大学者、

临床工作者的重视。通过对相关文献资料进行总结可知，未来针对 RIF 领域的研究需要将重点放在制定

统一诊断标准、选择最合适的诊治手段及打破传统的壁垒、推动各学科的联合上。这样才能更有效地提

升患者的临床结局。 
首先，统一且科学的 RIF 诊断标准是推动其领域内开展相关研究工作、指导实践应用的基础，目前

因 RIF 尚无明确统一的标准，从而造成一些已报道的结果无法互相比较，影响推广与应用，在今后的 RIF
研究中应根据患者的不同病因分层分别进行分析，以提高精准性和验证不同病因是否具有不同的发病机

理以及不同的治疗反应；同时增加标尺化，规范标准化，有利于将来积累大量的循证医学资料，促进临

床路径优化。 
其次，前瞻性比较研究在新技术验证中扮演着重要角色。以无创胚胎基因检测(niPGT-A)与传统活检

技术的比较为例，尽管初步研究显示 niPGT-A 具有更低的胚胎损伤及更高的检测安全系数，但没有证据

证明其具有实际的临床功效与长期的安全性。因此应通过设计高含量偏析的前瞻性的 RCT，去比较两者

的妊娠率、活产率以及并发症发生率，从而支持新技术的应用。这样可以避免由于使用新技术所带来的

不必要的损失以及造成医疗资源浪费的风险。 
第三，人工智能(AI)技术的引入为胚胎筛选和 RIF 治疗带来了前所未有的机遇。通过将基因组学、形

态学和代谢组学信息融为一体来建立更加精准的胚胎预测模型，可以实现在胚胎的质量判别及后续的移

植决策上作出更加合理的决定，并能挖掘出更多的致病原因以及治疗靶点；日后基于大数据、机器学习

的智能化辅助诊疗，会成为辅助生殖领域重要的诊疗工具，实现个性化医疗。 
最后，多学科交叉融合以及高质量的临床研究均能促进 RIF 理论创新与临床实践的进步，生殖医学、

遗传学、免疫学及数据科学的强强联合将为 RIF 的病因、治疗等相关研究带来新的思考方向，而高质量

的临床试验不仅可以证明新疗法的有效性，还能揭示不同治疗方案的适应症和副作用，为临床决策提供

科学依据。通过这种协同创新，最终目标是实现患者生育结局的显著改善，帮助更多家庭实现生育愿望。 
综上所述，未来 RIF 领域发展需要建立标准化诊断的基础之上，运用新技术的科学证明，充分应用

人工智能的强大潜力，同时要利用多学科的合作，结合高质量的临床研究，才能够真正地突破瓶颈，实

现更加精准、高效的辅助生殖技术走向临床的突破，造福广大患者。这一进程既需要科研人员的持续努

力，也需临床实践的不断反馈和优化，为实现个体化生殖健康管理奠定坚实基础。 
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