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摘  要 

复发性流产(RSA)是育龄期女性的常见生殖健康问题，胚胎染色体非整倍体是其主要病因。胚胎植入前

非整倍体遗传学检测(PGT-A)在高龄RSA患者中应用价值明确，但在年轻RSA患者中仍存争议。本文系统

梳理年轻患者胚胎非整倍体的形成机制与危险因素，汇总PGT-A在年轻RSA患者中的临床证据，并从获

益与风险两方面进行临床考量。现有研究表明，PGT-A的获益遵循分层原则：对于既往流产组织证实为

非整倍体、夫妻核型正常、卵巢储备功能正常的年轻RSA患者，PGT-A可提高临床妊娠率及活产率；而对

于无明确不良孕产史、卵巢储备减退者，获益证据不足。临床决策应在多维度病因评估基础上，遵循个

体化原则，实现从经验化向精细化转型。 
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Abstract 
Recurrent spontaneous abortion (RSA) is a common reproductive health issue among women of 
childbearing age, with embryonic chromosomal aneuploidy being its primary etiology. Preimplan-
tation genetic testing for aneuploidy (PGT-A) has demonstrated clear clinical value in older RSA 
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patients, but its application in young RSA patients remains controversial. This review systemati-
cally summarizes the mechanisms and risk factors of embryonic aneuploidy in young patients, con-
solidates the clinical evidence of PGT-A in young RSA patients, and evaluates its benefits and risks 
from a clinical perspective. Current evidence indicates that the benefits of PGT-A follow a stratified 
principle: for young RSA patients with prior miscarriage tissue confirmed as aneuploid, normal pa-
rental karyotypes, and normal ovarian reserve, PGT-A can improve clinical pregnancy and live birth 
rates; however, for patients without a clear history of adverse pregnancy outcomes or with dimin-
ished ovarian reserve, evidence of benefit is insufficient. Clinical decision-making should be based 
on a multidimensional etiological evaluation, adhering to the principle of individualization, thereby 
achieving a shift from experience-based to precision-based management. 
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1. 引言 

复发性流产(Recurrent Spontaneous Abortion, RSA)是指与同一配偶连续发生两次及以上 28 周之前的

妊娠丢失，包括生化妊娠[1]-[3]。RSA 影响着约 1%~5%的育龄期女性[4]，不仅会损害患者身体健康，增

加再次妊娠的难度，还带来了沉重的经济负担及社会心理压力，使患者患抑郁、焦虑的风险显著增加。

RSA 的病因复杂，包括染色体或基因异常、解剖结构异常、自身免疫性疾病、血栓前状态、内分泌紊乱、

感染、男方因素以及环境与心理因素等。其中，胚胎染色体非整倍体是最常见的遗传异常，也是造成自

然流产和体外受精–胚胎移植(in vitro fertilization and embryo transfer, IVF-ET)失败的重要原因之一[5]。约

10%~15%的妊娠会发生自然流产，其中约 50%~70%的散发性早期流产可检测到胚胎染色体异常[6]，染

色体异常包括染色体数目异常及染色体结构异常，有研究显示流产组织中检测到的染色体数目异常比例

高达 89.9% [7]。 
高龄是非整倍体发生率增加的主要危险因素[8]，女性 42 岁时胚胎非整倍体率可达 33%，44 岁时达

53% [9]，然而，临床实践中在相当数量的年轻女性流产组织中仍可发现非整倍体胚胎，一项大样本研究

显示 26~37 岁女性的胚胎非整倍体率约为 2%~6% [9]，虽远低于高龄者，但也提示非整倍体的影响范围

并不限于高龄人群。本综述中年轻 RSA 患者参考多数研究定义，指年龄 < 38 岁(或<35 岁)、卵巢储备功

能尚可的育龄期女性。 
胚胎植入前非整倍体检测(preimplantation genetic testing for aneuploidies, PGT-A)是辅助生殖中用于筛

查胚胎染色体数目异常的重要手段。通过对囊胚滋养外胚层细胞进行活检和遗传学分析，筛选出染色体

数目正常的整倍体胚胎进行移植，以缩短治疗周期、降低流产风险、减少因胚胎染色体异常导致的自然

流产及心理负担。在过去的二十年里，PGT-A 技术迅速发展，由只能检测几条染色体的荧光原位杂交

(FISH)，转变为在单次检测中分析整套染色体的全基因组技术，如利用阵列比较基因组杂交(aCGH)、单

核苷酸多态性阵列(SNPa)、实时定量聚合酶链式反应(qPCR)或下一代测序(NGS) [10]。2018 年我国发布

的《胚胎植入前遗传学诊断/筛查技术专家共识》提出 PGT-A 主要适应证包括女性年龄 ≥ 38 岁、反复种
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植失败、复发性流产、男方严重畸精子症[11]。 
尽管 PGT-A 已被广泛应用于高龄、反复种植失败等人群，但对于卵巢储备尚可、年龄较轻的复发性

流产患者，其临床获益仍存在争议。一方面，PGT-A 可能减少胚胎非整倍体导致的再次流产；另一方面，

年轻女性胚胎非整倍体率较低，PGT-A 的筛选效能可能被削弱，并且 PGT-A 潜在的胚胎损耗、成本增加

及对试管结局的影响尚不明确——部分研究提示其可以降低流产率、改善临床妊娠率及活产率[12] [13]，
也有研究表明其不能显著改善其妊娠结局[14] [15]。这些争议使得临床医生在面临年轻复发性流产患者

时，难以对 PGT-A 的应用形成统一的决策依据。 
基于上述背景，本综述拟系统梳理年轻女性胚胎非整倍体的发病机制及相关危险因素，汇总 PGT-A

在年轻 RSA 患者中的现有临床证据，从获益与风险两个方面进行综合分析，并探讨可能从 PGT-A 中获

益的特定人群类型，以期为年轻 RSA 患者的个体化治疗提供参考依据。 

2. 年轻女性胚胎非整倍体的发病机制与危险因素 

2.1. 非整倍体形成机制 

胚胎非整倍体的形成主要源于配子减数分裂异常及胚胎早期有丝分裂错误[16]。尽管高龄是主要危

险因素，但年轻女性同样可因遗传易感性、环境因素或偶发性减数分裂错误而产生非整倍体胚胎。 
减数分裂错误是胚胎非整倍体的最主要来源。大多数非整倍体胚胎源于卵母细胞减数分裂过程中的

染色体分离错误[17]，减数分裂 I 期同源染色体不分离或减数分裂 II 期姐妹染色单体不分离，均可导致卵

子染色体数目异常。这一过程与年龄密切相关[18]。然而，年轻女性同样可发生减数分裂错误：近年研究

发现，ELL3 基因功能缺失突变可导致卵母细胞纺锤体组装异常，显著增加年轻女性的胚胎非整倍体发生

率[19]。父源性非整倍体约占 1%~2%，且不受父系年龄影响[20]。 
有丝分裂错误发生于受精后早期卵裂过程。与减数分裂错误不同，有丝分裂错误的发生与母体年龄

无关[21]，因此在年轻女性胚胎非整倍体中反而占有更高比例。有丝分裂错误可导致嵌合体胚胎的形成，

即胚胎内同时存在染色体正常和异常细胞系[22]。 

2.2. 非整倍体及嵌合体胚胎的临床结局 

绝大多数非整倍体胚胎无法发育至足月，且与着床失败或流产有关，进而引发生育问题，只有少数

染色体异常能存活到出生，例如 13、18 和 21 号染色体的三体以及性染色体异常[10]。对于 RSA 患者而

言，若连续多次流产组织均证实为非整倍体，提示可能存在导致非整倍体反复发生的潜在病因(如遗传易

感性)；若流产组织染色体正常，则应重点排查其他病因。因此，流产组织的染色体分析结果，是判断年

轻 RSA 患者是否可能从 PGT-A 中获益的重要依据。 
嵌合体胚胎因同时存在整倍体和非整倍体细胞系，其发育潜能和临床结局具有高度异质性，既可能

着床后正常发育为健康胎儿，也可能因异常细胞系占比过高导致着床失败、流产或胎儿染色体异常。相

较于纯合非整倍体胚胎，嵌合体胚胎是 PGT-A 检测中较易出现误判的类型，也是影响 PGT-A 临床效能

的关键因素。 

2.3. 胚胎嵌合体的诊断与临床研究进展 

2.3.1. 滋养外胚层–内细胞团(TE-ICM)诊断符合率最新数据 
PGT-A 通过活检囊胚滋养外胚层(TE)细胞推断整个胚胎的染色体核型，但 TE 细胞与内细胞团(ICM)

细胞的染色体一致性并非 100%，这是嵌合体胚胎误判的核心原因。近年来多项大样本研究更新了 TE-
ICM 诊断符合率数据：Popovic 等 2019 年的研究显示，TE 与 ICM 活检结果的整体一致率仅为 62%，其
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中纯合整倍体胚胎的 TE-ICM 一致率约 85%，纯合非整倍体胚胎一致率约 78%，而嵌合体胚胎的 TE 活

检结果与 ICM 的符合率不足 40% [23]。以上数据表明，仅依靠 TE 活检无法完全准确反映 ICM 的染色体

状态，这也是部分嵌合体胚胎移植后能获得正常妊娠结局的重要原因。 

2.3.2. 不同比例嵌合体胚胎移植的临床结局 
嵌合体胚胎的异常细胞占比是决定其临床结局的核心因素，目前国际上普遍将嵌合体胚胎分为低级

别嵌合(异常细胞占比 < 30%)、中度嵌合(30%~50%)和高级别嵌合(≥50%)，不同级别嵌合体胚胎移植的临

床结局差异显著，多项研究提示低至中等级别的嵌合胚胎可能具有与正常倍体胚胎相似的发育潜力，移

植这些胚胎并不显著影响临床结局，而高级别嵌合胚胎的临床价值则相对有限，移植后表现为显著更低

的临床妊娠率、种植率和活产率[24]-[26]。对于卵巢储备功能正常、获胚数充足患者而言，一般不建议移

植嵌合体胚胎；但若获得胚数有限且无整倍体胚胎可选，低级别嵌合体胚胎可作为备选，但需向患者充

分告知风险。 

2.3.3. 国际学会对嵌合体胚胎移植的指南建议 
目前胚胎植入前遗传学诊断国际学会(PGDI)与美国生殖医学学会(ASRM, 2023)发布的嵌合体胚胎移

植循证指南核心建议基本一致。PGDIS 不建议常规移植高级别嵌合体胚胎，仅在无整倍体胚胎且充分知

情时可考虑中度嵌合体胚胎，低级别嵌合体可合理选用，严禁移植涉及 13、18、21 号染色体的高级别嵌

合胚胎，且移植后均需行产前诊断[27]；ASRM 则要求胚胎报告标注嵌合比例与染色体类型，反对一概丢

弃嵌合体胚胎，对卵巢储备低下、反复种植失败患者可权衡获益风险选用低级别嵌合体胚胎，并完善知

情同意与随访流程[28]。两大学会均强调，PGT-A 的嵌合结果仅作参考，不可仅凭滋养层活检结果决定

胚胎弃留，应综合多因素个体化决策。 

2.4. 与年龄无关的危险因素 

除上述机制外，部分与年龄无关的危险因素可增加年轻女性胚胎非整倍体风险。如前所述，ELL3 基

因功能缺失突变是近年发现的重要遗传易感因素，可通过影响纺锤体组装导致卵母细胞减数分裂异常[19]。 
除遗传因素外，多种外在因素也可独立于年龄影响卵母细胞染色体质量。动物研究表明，孕产妇肥

胖可通过干扰减数分裂 II 期染色体分离，增加卵母细胞非整倍体风险[29]；环境毒素同样值得关注，广

泛存在于塑料制品中的双酚 A 及其替代品可诱导减数分裂缺陷，增加非整倍体发生率[30]；此外，一项

前瞻性临床研究提示维生素 D 缺乏与囊胚整倍体率降低独立相关，维生素 D 水平正常女性获得整倍体囊

胚的概率显著高于缺乏者(OR = 33.36, P = 0.002)，且血清 25(OH)D 每增加 1 单位，整倍体率提升 1.15 倍

[31]。 
这些发现提示，在评估年轻 RSA 患者胚胎非整倍体风险时，除年龄外，还应关注肥胖、环境暴露及

营养状况等潜在可干预因素。 

3. 关于 PGT-A 在年轻 RSA 患者中的现有证据 

随着 PGT-A 技术的不断发展及其在高龄人群中的成功应用，越来越多的研究者开始关注其在年轻女

性中的价值。然而，现有的临床证据呈现出了一定的异质性，部分研究结论甚至相互矛盾。通过系统整

理关键文献，可以发现争议的核心在于人群选择的精细化程度。 

3.1. 普通年轻人群中 PGT-A 的应用价值 

早期及部分大规模研究对年轻女性常规应用 PGT-A 提出了质疑。Yan 等开展的多中心随机对照试验

纳入了 1212 例 < 38 岁且预后良好的不孕女性，结果显示，PGT-A 组的累积活产率并未优于常规 IVF 组

https://doi.org/10.12677/acm.2026.1641663
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[15]。与此类似，Peregrino 等同样显示 PGT-A 并未显著提高临床妊娠率及活产率[32]。Simopoulou 等对

11 项随机对照试验的 Meta 分析显示，在普通人群中，PGT-A 虽显著降低了普通人群的流产率(RR: 0.45; 
95% CI: 0.25~0.80)，但并未改善活产率(RR: 1.11; 95% CI: 0.87~1.42) [33]。 

上述研究结论偏向保守，但更大样本的回顾性研究及根据年龄进行分层分析也展现出了相似的结果。

Santiago Munné 等对 661 例 25~40 岁女性进行分层分析发现，虽然在整体 25~34 岁人群中 PGT-A 未改

善>20 周持续妊娠率，但在 35~40 岁亚组中 PGT-A 显示出明确的临床获益[34]。Simopoulou 等的 Meta 分

析同样对女性年龄进行分层分析，结果显示 PGT-A 显著改善了 35 岁以上女性的活产率(RR: 1.29; 95% CI: 
1.05~1.60)，而在 35 岁以下女性中则未见获益(RR: 0.92; 95% CI: 0.62~1.39) [33]。Murphy 的研究也显示，

PGT-A 降低了<38 岁女性的累积活产率，但却显著改善了≥38 岁女性每次移植的活产率[35]。 
这些结论再次证实了胚胎非整倍体风险与年龄的高度相关性，进一步强化了 PGT-A 在高龄女性中的

应用是十分必要且有价值的。也提示对于年轻、预后良好的女性，胚胎活检带来的消耗效应可能超过筛

选带来的获益。 

3.2. 流产组织染色体异常史对 PGT-A 获益的启示 

在聚焦 RSA 人群之前，首先需要审视一项重要的研究。Zhou 等对 217 例<38 岁、仅有一次自然流产

史，且既往流产组织经证实存在胚胎染色体异常的女性进行了回顾性分析[36]。该研究的特殊之处在于它

纳入的是“无复发性流产史”的年轻人群，结果显示，在这一人群中，PGT-A 虽能提高临床妊娠率，但

对活产率及流产率的改善并无统计学意义。 
这一发现与 Pan 等的研究形成有趣的互补，Pan 等对 216 名<38 岁 RSA 患者的观察性研究首次引入

了流产组织染色体结果这一分层变量[37]。结果显示：在有胚胎染色体异常史(ECA 史)的患者中，PGT-A
组的活产率显著高于对照组(P < 0.05)；而在无 ECA 史的患者中，两组活产率无显著差异(P > 0.05)。这可

能提示当胚胎非整倍体流产反复发生时，PGT-A 的价值才能够显现。PGT-A 的价值可能并非由“单次非

整倍体事件”决定，而是由“非整倍体的反复发生倾向”决定。这也为后续研究 PGT-A 在 RSA 人群中

的应用提供了逻辑起点。 
来自 Meta 分析的整合视角进一步印证了这一结论。针对复发性妊娠失败人群(包括 RSA 和反复种植

失败)，Liang 等的 Meta 分析纳入了 13 项研究[12]，结果显示：PGT-A 组具有显著更高的种植率(RR = 
2.01)、临床妊娠率(RR = 1.53)、持续妊娠率(RR = 1.76)和活产率(RR = 1.75)，以及更低的临床流产率(RR 
= 0.74)。年龄亚组分析显示，<35岁和≥35岁两个亚组的临床妊娠率和活产率均显著高于对照组(P < 0.05)。
这一结论与 Simopoulou 等在普通人群中的 Meta 分析(<35 岁女性无获益)形成鲜明对比[33]，提示在病因

富集人群(如以染色体异常为主导的 RSA 患者)中，即使年龄较轻，PGT-A 仍可能带来明确获益。 

3.3. 非染色体病因的持续影响 

值得注意的是，即使对于明确以非整倍体风险增高为特征的年轻 RSA 患者，PGT-A 也不能完全解决

其生育问题。Liu 等对 62 例≤35岁特发性 RSA 患者的囊胚进行染色体筛查，发现其囊胚非整倍体率显著

高于无 RSA 病史的同龄对照组(48.9% vs. 36.9%, P < 0.05)，这也为 PGT-A 在年轻 RSA 人群中的应用提

供了重要的生物学基础，这些患者确实有更高的概率产生非整倍体胚胎。但该研究更重要的发现是即使

移植了经 PGT-A 筛选的整倍体胚胎，年轻 RSA 患者的临床流产率仍高达 26.1%，而无 RSA 病史的对照

组仅为 3.1% [38]。 
这一结果提示染色体异常可能不是导致其流产的唯一因素，子宫内膜容受性、免疫因素、代谢因素、

血栓前状态等非染色体病因仍然存在，PGT-A 无法解决这些问题。因此，对于年轻 RSA 患者，临床中仍
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需积极排查其他病因，以获得更好的妊娠结局。 

3.4. 多维度分层使 PGT-A 获益特征明确 

近期的研究趋势表明，PGT-A 的获益除了取决于年龄这个独立危险因素外，还可能与患者的病因特

点有关。Li 等对 797 例 RSA 患者 1165 个冻胚移植周期的回顾性研究是目前分层最细致的分析之一[13]，
其对年龄分层发现 PGT-A 显著改善了<38 岁的 RSA 患者临床妊娠率(63.64% vs. 55.03%)和活产率(53.03% 
vs. 43.25%) (P < 0.05)，对流产次数、卵巢储备功能、染色体核型是否多态性进行分层分析时，发现 PGT-
A 的获益高度集中于有三次流产史、染色体核型正常、卵巢储备功能正常的患者。在这部分人群中，PGT-
A 显著改善了临床妊娠率和活产率(P < 0.05)。换言之，那些反复发生胚胎染色体异常、且具备足够胚胎

储备的年轻 RSA 患者更能在 PGT-A 的应用中获益。 

3.5. PGT-A 对年轻 RSA 患者累积活产率的影响 

累积活产率是评估辅助生殖技术疗效的核心指标，指患者在一定治疗周期内获得活产的概率，受获

胚数、胚胎利用率、移植次数等多种因素影响。大样本研究提示 PGT-A 不能改善年轻患者的累积活产率，

Zhao 等纳入 1003 例不明原因 RSA 患者的研究显示，无论患者年龄如何，PGT-A 均未改善累积活产率：

<35 岁患者中，PGT-A 组与对照组分别为 53.32% vs. 61.97% (P = 0.077)；≥35岁患者中分别为 28.75% vs. 
30.65% (P = 0.765) [39]。经多因素校正后，结果仍无显著关联。Kato 等采用倾向性评分匹配分析同样证

实，RSA 患者行 PGT-A 后累积活产率无显著改善，仅 40~42 岁亚组可见获益[40]。 
这说明尽管 PGT-A 可提高单次移植成功率并降低流产率，但因胚胎活检损耗、部分周期无整倍体胚

胎可移植等因素，其整体效能未能转化为累积活产率的提升。因此，对于以提高累积活产率为主要目标

的年轻 RSA 患者，需谨慎权衡 PGT-A 的潜在获益与胚胎损耗风险。 

3.6. 现有证据的核心结论：PGT-A 获益依赖精细化人群分层 

综合上述证据，PGT-A 在年轻 RSA 女性中的应用已不再是简单的“是”或“否”问题，而是逐步演

变为对“哪种特征的人群能在 PGT-A 筛查中有更大获益”的精细化探索，现有临床证据的异质性本质源

于对年轻 RSA 患者的分层精细化程度不足。 
目前较为一致的结论是：对于预后良好、无明确不良孕产史的年轻 RSA 女性，常规 IVF 可能是更优

选择，PGT-A 未见明确获益；而对于既往流产组织已证实为非整倍体的年轻 RSA 患者：PGT-A 可能带

来确切的临床获益；同时，卵巢储备功能是重要限制因素：储备功能减退者即使临床妊娠率提高，也可

能因胚胎数量有限而无法转化为活产率的提升。其中，胚胎染色体异常史、卵巢储备功能、流产次数是

决定 PGT-A 临床获益的核心关键变量，也印证了 PGT-A 并非适用于所有年轻 RSA 患者，其临床价值需

结合患者个体特征综合判断。这为临床决策提供了初步框架。然而，证据转化为实践还需权衡更广泛的

风险与获益因素，这正是下一部分将要探讨的核心内容。  

4. 年轻女性应用 PGT-A 的临床考量 

4.1. 潜在益处 

4.1.1. 筛选整倍体胚胎，实现“病因针对性干预”  
PGT-A 最直接的临床价值在于能筛选出染色体数目正常的整倍体胚胎进行移植。对于以胚胎染色

体异常为主导病因的 RSA 患者，这一筛选功能针对核心病因进行干预。这一获益的临床意义不仅体现

在单次移植成功率的提高，更在于可能缩短患者实现活产的时间、减少反复尝试带来的身心损耗和医
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疗支出。 

4.1.2. 降低非整倍体相关性流产风险  
PGT-A 通过排除染色体异常的胚胎，可从根本上避免因非整倍体导致的早期妊娠丢失。Meta 分析显

示，在复发性妊娠失败人群中，PGT-A 可使临床流产率降低 26% [12]。 
需要向患者明确说明的是，PGT-A 降低的是“非整倍体相关性流产风险”，而非“所有流产风险”。

子宫内膜容受性异常、代谢因素、免疫因素、血栓前状态等非染色体病因仍然存在，PGT-A 无法解决这

些问题。临床中应提前将这一局限进行充分沟通，避免患者对 PGT-A 效果产生不切实际的预期。 

4.1.3. 对有明确遗传学流产史的患者提供心理支持  
对于经历了多次流产打击的患者，一次成功的整倍体胚胎移植所带来的心理获益不容忽视。移植经

遗传学筛选胚胎可显著减轻患者妊娠早期的焦虑情绪，提升治疗信心。 
研究表明，在有胚胎染色体异常史的年轻 RSA 患者中，选择 PGT-A 的患者治疗满意度显著高于常

规 IVF 组[37]。其中是否有“心理获益”难以在临床结局指标中量化，但在临床实践中，对于饱受流产折

磨的患者，PGT-A 提供的心理支持可能也是其决策的重要考量因素。 

4.2. 风险与局限 

4.2.1. 滋养层活检的侵入性与潜在风险 
PGT-A 需对囊胚滋养层细胞进行激光消融和细胞抽吸，属于侵入性操作，存在一定程度的胚胎损伤

风险[41]，有研究报道其可能导致约 20%的胚胎丢失[23]。对于卵巢储备功能减退的患者，本身获胚数有

限，活检导致的胚胎损耗可能直接造成无可用胚胎移植，使整个 IVF 周期失败，因此该人群的活检风险

远高于获益。而关于活检对子代远期健康影响的研究尚不充分，缺乏长期随访数据，这是临床决策中需

向患者说明的不确定性因素之一。 

4.2.2. 假阳性与嵌合体误判可能导致正常胚胎被丢弃 
PGT-A 的检测准确性受限于活检样本的代表性和检测技术分辨率。Popovic 等研究表明，滋养外胚层

细胞与内细胞团细胞活检结果的一致率仅为 62% [42]。Gleicher 等通过数学模型推算，假设嵌合细胞在滋

养外胚层中均匀分布，至少需要活检 27 个滋养层细胞才能代表整个囊胚的染色体核型[43]。这意味着，

相当一部分被报告为“嵌合体”或“非整倍体”的胚胎可能实为正常，其异常信号源于活检局限性或技

术假象。 
PGT-A 周期通常不移植嵌合胚胎，但越来越多证据表明部分嵌合胚胎仍具有良好的发育潜能，其持

续妊娠率可达 76% [44]，活产率在 27%~47%之间[45]-[47]。这不仅造成胚胎资源浪费，也可能使部分卵

巢储备不佳的患者丧失移植机会。 

4.2.3. 经济成本高昂的现实约束 
PGT-A 显著增加单次 IVF 周期经济负担，包括活检费用、遗传学检测费用、胚胎冷冻费用，以及可

能因检测周期延长而增加的辅助用药费用。PGT-A 周期较常规 IVF 周期费用增加约 3 万~5 万元[48]。对

于需要多次移植的患者，这一经济负担将进一步累积。在当前医疗保障体系尚未广泛覆盖辅助生殖技术

的情况下，经济因素仍是制约 PGT-A 普及的重要现实障碍。 

5. 建议与未来方向 

5.1. 核心原则：先全面病因评估与系统治疗，再 PGT-A 评估 

年轻 RSA 患者的流产病因多为多因素叠加，胚胎染色体异常可能仅为其中一个因素，甚至是次要因
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素。因此，在考虑 PGT-A 之前，必须完成对免疫、内分泌、解剖结构、血栓前状态等非染色体病因的全

面筛查和系统治疗，这是 PGT-A 临床应用的前提。若未排除并处理非染色体病因，即使移植经 PGT-A 筛

选的整倍体胚胎，仍可能因子宫内膜容受性异常、免疫排斥、血栓形成等因素导致流产，使 PGT-A 的价

值无法体现，同时增加患者的身心和经济负担。 
临床中需明确：PGT-A 是辅助治疗手段，而非 RSA 的首选治疗方案，其仅能解决胚胎染色体异常问

题，无法替代非染色体病因的针对性治疗。只有在全面排查并系统治疗非染色体病因后，若仍提示胚胎

染色体异常为主要流产病因，才考虑评估 PGT-A 的应用价值。 

5.2. 优势人群的精准筛选 

基于现有证据，结合上述获益与风险，建议将 PGT-A 的临床应用聚焦于以下可能获益的年轻 RSA
亚群：① 既往流产组织经染色体核型分析或 CNV 测序证实为非整倍体，且以胚胎染色体异常为主导流

产病因；② 夫妻双方外周血染色体核型正常，无染色体结构异常(如平衡易位、倒位)及染色体多态性相

关异常；③ 卵巢储备功能正常(AMH ≥ 1.2 ng/mL、AFC ≥ 5 个)，预期获胚数充足，可承受滋养层活检带

来的胚胎损耗；④ 有≥3次自然流产史，且对再次妊娠存在严重焦虑，心理需求强烈，在充分知情 PGT-
A 的风险与局限后仍自愿选择。 

而对以下人群则应谨慎考虑应用 PGT-A：① 流产组织染色体正常/未检测，且流产病因为非染

色体因素(如子宫畸形、抗磷脂综合征、甲状腺功能异常等)为主；② 夫妻一方或双方存在染色体结

构异常，或已知存在胚胎非整倍体相关遗传易感基因；③ 卵巢储备功能减退，或既往 IVF 周期获胚

数 < 3 个，无法承受胚胎损耗；④ 经济条件有限，无法承担 PGT-A 额外费用，且无相应医疗保障支

持。 

5.3. 完善多维度病因评估体系与决策原则 

PGT-A 仅能解决胚胎染色体异常问题，而年轻 RSA 患者的流产病因多为多因素叠加，因此在考虑

PGT-A 前，需建立“全面筛查–主次病因区分–针对性干预-PGT-A 评估”的标准化流程，避免因忽略非

染色体病因导致 PGT-A 效果不佳。 
病因筛查包括：遗传学评估：夫妻双方外周血染色体核型分析；免疫因素评估：抗磷脂抗体、抗核

抗体、抗甲状腺抗体等；内分泌评估：甲状腺功能、血糖、性激素、泌乳素等；解剖学评估：宫腔镜或超

声检查，排除子宫畸形、内膜息肉、粘连等；血栓前状态评估：蛋白 C、蛋白 S、抗凝血酶 III、同型半

胱氨酸等；流产组织染色体分析：对既往流产组织进行染色体核型分析，这是判断 PGT-A 潜在获益的重

要依据。 
病因筛查后的临床决策原则：若筛查提示既往胚胎染色体异常为主要病因，则需进一步评估患者卵

巢储备功能、夫妻核型状态，谨慎考虑选择 PGT-A，若选择行常规 IVF 则须加强妊娠监测。若筛查提示

非染色体病因为主，则应优先对明确病因进行针对性干预，应优先进行针对性干预，干预后行常规 IVF，
不推荐 PGT-A。只有在全面排查并处理其他病因后，才能准确评估 PGT-A 的临床价值，避免将非染色体

病因导致的妊娠失败归咎于 PGT-A 无效。 

5.4. 临床路径图  

结合“先病因治疗，后 PGT-A”的核心原则，制定年轻 RSA 患者 PGT-A 应用的临床路径图，清晰

展示不同筛查结果下 PGT-A 与其他治疗方案的优先级和整合策略，临床路径分为筛查评估阶段、病因治

疗阶段、PGT-A 评估与选择阶段、移植与随访阶段四个核心阶段，具体见图 1。 
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Figure 1. Individualized decision-making flowchart for PGT-A in young RSA patients 
图 1. 年轻 RSA 患者 PGT-A 应用的个体化决策流程 

5.5. 未来研究方向 

目前针对年轻 RSA 患者应用 PGT-A 的研究仍存在高质量 RCT 不足、人群分层不精细、技术局限未

解决等问题，未来研究可聚焦以下四大方向，推动 PGT-A 在年轻 RSA 患者中的应用从经验向精准化转

变。 

5.5.1. 开展精细化分层的大样本、多中心高质量 RCT 研究 
现有研究多为回顾性分析或小样本 RCT，未来需开展针对年轻 RSA 患者的大样本、多中心、前瞻性

RCT，形成适用于不同人群、不同医疗场景的 PGT-A 应用指南，为临床决策提供更高等级的证据支持。 

5.5.2. 研发并推进无创/微创 PGT-A 替代技术的临床转化  
滋养层活检的侵入性和胚胎损耗是 PGT-A 的核心技术局限。目前培养液游离 DNA (cfDNA)无创检

测、极体活检是无创或微创的替代技术，可以降低胚胎损伤风险。但未来仍需进一步验证这两项技术

与传统滋养层活检的检测准确性，对比其在年轻 RSA 患者中的妊娠结局，推动技术的标准化和临床普

及。 

5.5.3. 构建获益预测模型  
目前对 PGT-A 获益人群的筛选仍以“单指标判断”为主，缺乏量化的预测工具，未来可以基于大数

据构建 PGT-A 获益预测模型：纳入变量包括临床特征、实验室指标、遗传学信息、免疫及凝血指标。为

临床提供更科学、更精准的决策依据。 

5.5.4. 开展 PGT-A 妊娠子代的长期随访研究  
目前关于 PGT-A 的安全性研究多集中于妊娠结局，缺乏对子代远期健康的长期随访数据，未来需开

展有关 PGT-A 妊娠子代生长发育、认知功能、生殖能力的大样本、长期的队列研究，完善 PGT-A 的安

全性证据。 
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6. 结论 

综合现有证据，PGT-A 在年轻 RSA 患者中的应用需严格遵循先全面病因评估与系统治疗，后 PGT-
A 评估及分层获益、个体化决策原则。PGT-A 并非年轻 RSA 患者的首选治疗方案，仅为针对胚胎染色体

异常的辅助治疗手段，其临床价值需建立在非染色体病因已全面筛查并系统治疗的基础上。 
对于既往流产组织证实为非整倍体、夫妻核型正常、卵巢储备功能正常的年轻 RSA 患者，PGT-A 可

以降低非整倍体相关性流产风险，改善妊娠结局。而对于无复发性流产史、流产组织染色体正常或未知、

卵巢储备功能减退的患者，PGT-A 的获益证据不足，甚至可能因胚胎消耗而产生负面影响。 
临床决策前需完成遗传学、免疫、内分泌、解剖、血栓前状态等多维度病因评估，对异常病因进行

系统治疗并达到临床控制，再结合患者的流产组织染色体状态、卵巢储备功能、心理需求等因素综合判

断是否行 PGT-A。同时，需向患者充分沟通 PGT-A 的潜在获益、风险及局限性，包括胚胎损耗、嵌合体

误判、经济成本等，共同制定个体化治疗方案。 
未来，随着分子遗传学研究的深入、多维度预测模型的构建、无创检测技术的应用及多学科协作体

系完善，年轻 RSA 患者 PGT-A 应用的适应证将愈发清晰，为年轻 RSA 女性提供更安全、更有效的生殖

健康解决方案。 
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