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【摘要】　植入前遗传学检测发展早期受技术局限性以及伦理等问题影响，发展缓慢。近年来，随着人类

胚胎学和人类基因组学的快速发展，一系列诸如囊胚活检，玻璃化冻存，芯片检测技术以及第二代测序

等高新技术的应用，很大程度上解决了早期限制其应用的各种问题，为其应用和推广打开了崭新的局

面，但同时又带来新的问题。本文从胚胎学家的视角回顾了植入前遗传学检测的历史，发展过程中涉及

的关键因素以及新技术应用可能带来的影响及局限性。
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１　植入前遗传学检测及其历史

植入前遗传学诊断（ｐｒｅｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎｇｅｎｅｔｉｃｄｉ

ａｇｎｏｓｉｓ，ＰＧＤ）和植入前遗传学筛查（ｐｒｅｉｍｐｌａｎｔａ

ｔｉｏｎｇｅｎｅｔｉｃｓｃｒｅｅｎｉｎｇ，ＰＧＳ）是针对体外培养的胚

胎在植入母体前开展的一项遗传学检测。ＰＧＤ和

ＰＧＳ的检测样本主要来源于胚胎的活检，根据体外

胚胎所处发育时期不同，活检一般会取单个（胚胎卵

裂期）或者少数几个细胞（囊胚期）。活检过程会对

胚胎造成创伤，最近有研究尝试用胚胎囊胚液来替

代传统活检样本用于ＰＧＤ检测
［１］，但其临床应用有

待进一步研究。ＰＧＤ是直接靶向已知致病遗传因

素的检测，其目的是阻断相关遗传病在家系内的进

一步传递；ＰＧＳ的筛查内容不局限于特定致病遗传

因素，其最终目的是提高试管婴儿（ｉｎｖｉｔｒｏｆｅｒｔｉｌｉ

ｚａｔｉｏｎ，ＩＶＦ）的整体成功率，需要从同批体外培养

的胚胎中挑选出最合适的胚胎去移植。因此，ＰＧＤ

主要针对有遗传病家族史的少数患者，其检测内容

（从各种染色体病到各种单基因遗传病）因人而异；

而ＰＧＳ的目标人群更广，包括大量高龄不孕不育患

者和ＩＶＦ反复失败患者等，但其筛查内容基本都是

相同的，当前主要以筛查染色体非整倍体为主。虽

然ＰＧＳ与ＰＧＤ在目标人群和检测内容上有所差

别，但随着技术的发展，胚胎的各种染色体异常，单

基因遗传突变甚至新发（ｄｅｎｏｖｏ）突变都可同时检

测出来，两者在技术层面最终将逐渐趋同。

１９９０年，世界首例ＰＧＤ由 Ｈａｎｄｙｓｉｄｅ团队
［２］

完成。接受治疗的是两对携带不同Ｘ连锁隐性遗

传病的夫妇。研究人员通过扩增Ｙ染色体特异性

重复序列的方法，对从体外培养胚胎上分离的单细

胞进行性别鉴定，性别鉴定为女性的细胞对应的胚

胎被植入母亲子宫内，最终两位母亲都成功受孕，分

别生了一对健康双胞胎女儿。随后，囊性纤维化

（ｃｙｓｔｉｃｆｉｂｒｏｓｉｓ）的ＰＧＤ也取得了成功，与Ｘ连锁遗

传病不同的是，囊性纤维化的发生涉及到相关基因

内部的突变，ＰＧＤ要求的检测精度更高
［３］。上述的

成功理应加速ＰＧＤ的发展，但在接下来的１０年，

ＰＧＤ推广缓慢，究其原因至少有以下４点：①当时

ＩＶＦ的整体成功率低；②当时许多遗传病的遗传机

理尚未发现；③基于ＰＣＲ的检测方法效率低下；④

单细胞ＤＮＡ量太少，直接用做ＰＧＤ模板经常导致

检测失败［４］。随后荧光原位杂交（ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔｉｎｓｉ

ｔｕｈｙｂｒｉｄｉｚａｔｉｏｎ，ＦＩＳＨ）技术的应用，ＰＧＤ技术的

准确性和整体效率有所提高［５］，但ＦＩＳＨ 单次检测

的染色体种类有限，即使用多色荧光ＦＩＳＨ 技术也

不能实现同时检测所有２４种染色体。ＰＧＤ技术的

低效和误诊风险引起了专家和公众的担忧，与此同

时，关于ＰＧＤ的伦理问题争议不断，最终导致许多
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国家立法明确限制ＰＧＤ的应用。为了避免伦理问

题，在有些对胚胎选择有着严格法律限制的国家例

如德国，研究人员利用生物学上无用但相对容易获

取的卵子第一极体和第二极体做ＰＧＤ材料
［６］。这

虽然规避了伦理问题，但针对极体的检测只能提供

胚胎遗传自母方的遗传信息，而且类似的操作在精

子上不可复制，因此不能完整的评估胚胎的遗传学

状况。除此之外，常规ＰＧＤ操作时将遇到的困难，

在利用极体做ＰＧＤ材料时同样会遇到，且有些困难

会较用卵裂球细胞做ＰＧＤ材料时加重。

２　植入前遗传学检测发展的关键因素

２．１　基因组学新成果和新技术的应用　从２０世纪

９０年代末到本世纪头１０年期间，人类基因组学领

域取得了一系列重大的成果。这些成果无意中解决

了前面提及的限制ＰＧＤ应用的各种问题，为ＰＧＤ

和ＰＧＳ的应用和推广打开了崭新的局面，对辅助生

殖医学领域影响深远。在这些成果中，人类基因组

图谱的构建、第二代测序技术的发明以及生物信息

技术的进步加速了人类了解自身疾病背后隐藏的遗

传因素的步伐，越来越多疾病和遗传因素的关系被

发现，虽然很多研究工作还需要进一步深入，但现有

的成果已经为辅助生殖医学的发展打下了良好的基

础；同时，以全基因组扩增（ｗｈｏｌｅｇｅｎｏｍｅａｍｐｌｉｆｉ

ｃａｔｉｏｎ，ＷＧＡ）
［７］、比较基因组杂交（ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅｇｅ

ｎｏｍｉｃｈｙｂｒｉｄｉｚａｔｉｏｎ，ＣＧＨ）、基于芯片的比较基因

组杂交（ＡｒｒａｙＣＧＨ）
［８１０］、单核苷酸多态性芯片

（ｓｉｎｇｌｅｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓａｒｒａｙ，ＳＮＰＡｒ

ｒａｙ）
［１１１３］以及实时定量ＰＣＲ

［１４］等基因组扩增和分

析新技术的应用克服了先前ＰＧＤ技术中的缺陷，为

ＰＧＤ的应用和推广提供了有效的技术支持。最值

得关注的是，随着新一代高通量测序技术（Ｎｅｘｔ

ＧｅｎｅｒａｔｉｏｎＳｅｑｕｅｎｃｉｎｇ，ＮＧＳ）的快速发展，测序时

间和测序成本的急剧下降，加上测序作为基因检测

的金标准这一内在特点，ＮＧＳ已经成为其他ＰＧＤ

相关技术的有力竞争者，并很有可能将来成为占统

治地位的技术［１５，１６］。全基因组测序（ｗｈｏｌｅｇｅｎｏｍｅ

ｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ，ＷＧＳ）有可能为ＰＧＤ提供终极解决方

案的设想，如今正在慢慢成为现实。

２．２　胚胎培养新技术的突破　同样在过去的１０多

年中，与基因组学高速发展同步的还有人类胚胎学，

特别是人类胚胎培养技术取得了长足进步。新型配

方简化的胚胎培养基的引入，无论是单一培养基

（ｓｉｎｇｌｅ ｍｅｄｉａ）还 是 顺 序 培 养 基 （ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌ

ｍｅｄｉａ）
［１７］，都极大地提高了体外培养胚胎的发育

率，同时把胚胎体外可培养的时间延长到体外受精

后的第５到第６天，即胚胎的囊胚期。虽然现在人

们还缺乏对这一重大技术突破意义的普遍认识，延

缓了该技术的推广应用，但该技术对辅助生殖技术

的意义是毋庸置疑的。对于同批体外培养的胚胎来

说，延长培养时间，通过自然选择可获得数目更少，

却更适合移植的胚胎。在预后良好的病人中，已经

证实延长胚胎体外培养时间可以获得与常规操作相

同甚至更高的怀孕成功率［１８］。另外，延长培养时间

还有助于解决多胎妊娠的问题。在接受辅助生殖

时，孕妇的多胎妊娠在许多国家都被认为是一种并

发症，因为它将大大增加生育过程中孕妇和胎儿的

风险，给家庭和社会带来额外的经济负担；通过延长

培养时间选择植入潜能更强的囊胚进行单胚移植的

方法有望缓解这一问题。据美国生殖医学协会（Ａ

ｍｅｒｉｃａｎＳｏｃｉｅｔｙｆｏｒＲｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅＭｅｄｉｃｉｎｅ）执委会

和辅助生殖技术协会（ＡｓｓｉｓｔｅｄＲｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅＴｅｃｈ

ｎｏｌｏｇｙ）调查显示，囊胚培养现在已经成为发达国家

辅助生殖中心的优先选择项。

囊胚培养技术的出现为ＰＧＤ／ＰＧＳ提供了新的

样本获取途径。囊胚滋养层细胞最终发育成胚外组

织，安全性更高；新方法利用激光切开囊胚的透明

带，再分离５～１５个左右的滋养层细胞用于后继的

检测［１９］。早先关于囊胚滋养层细胞与内细胞团细

胞可能在基因组层面上存在差异的担忧目前被证明

是没有必要的，研究结果显示，滋养层细胞的遗传学

检测结果可以代表整个胚胎的遗传学状况。同时，

利用滋养层细胞进行ＰＧＤ的优势是毋庸置疑的。

一方面，因为囊胚活检可以获得多个滋养层细胞，因

此与一般只能获得单细胞的卵裂球活检相比，其

ＰＧＤ过程中，等位基因丢失（ａｌｌｅｌｅｄｒｏｐｏｕｔ，ＡＤＯ）

的情况更少，由胚胎嵌合导致的误诊（同样的研究发

现嵌合胚胎中大多数细胞都存在各种染色体异常情

５３



·海外传真· 《中国产前诊断杂志（电子版）》　２０１４年第６卷第２期

况）的概率越低，因此检测结果也更准确；另一方面，

体外培养时，受精卵发育成囊胚较发育到８卵裂球

期长大约２天（第３～５天），在这期间通过自然选

择，最终能够由卵裂球发育成囊胚且形态学合格的

胚胎数目会进一步减少，因此需要进行ＰＧＤ检测的

样本数也相应减少，减轻了患者的经济负担；另外，

囊胚活检要通过切割分离紧密相连的细胞，虽然其

操作看上去很具破坏性，但实际上囊胚活检并不会

对胚胎发育的潜能造成影响，而且对胚胎发育造成

的伤害也较卵裂球活检小。研究表明，大约４０％经

过活检的卵裂球丧失了植入子宫或者继续发育的能

力［２０２２］。虽然关于胚胎从卵裂期（Ｄ３）发育到囊胚

期（Ｄ５）这段时间内可能存在的胚胎自发性排除非

整倍体细胞的研究结果还存在争议［７，２３，２４］，但是一

个业内普遍接受的事实是，受精卵体外培养至囊胚

期不会对其基因组质量产生影响。虽然囊胚取样较

卵裂球取样复杂，但在越来越多的人类ＩＶＦ实验

室，它已经成为了一项常规操作。

２．３　玻璃化冻存的应用　对于ＰＧＤ／ＰＧＳ囊胚取

样来说，最大的问题是活检后胚胎的冻存。Ｄ３卵裂

期胚胎活检后还可以继续培养至Ｄ５或者Ｄ６，在移

植之前还有２～３天的检测时间；但对于Ｄ５囊胚取

样来说，如果不对活检后的囊胚进行冻存，那要求检

测在最短（不能超过１天）时间内完成，否则不能满

足胚胎移植的时间要求。虽然某些技术可以满足

ＰＧＤ／ＰＧＳ２４小时内发检测报告的要求
［１２，１４，２５，２６］，

但其能检测的内容有限；而能够对样本进行全面深

入检测的技术的检测周期较长，例如测序，通常需要

几天。除此之外，相关仪器设备昂贵，且需要熟练的

专业人员才能操作，单个ＩＶＦ中心的条件很难满足

这些要求，而如果选择送样到附近有条件的ＩＶＦ中

心去检测将会进一步缩短可用于检测的时间，一般

情况下，也很难在活检后２４小时内发出诊断报告。

玻璃化冻存技术解决了囊胚冻存的问题。与卵

裂期胚胎的深低温保存不同，传统的慢速冷冻法

（ｓｌｏｗｒａｔｅｆｒｅｅｚｉｎｇ）不适合囊胚冻存，而这也在一

定程度上阻碍了囊胚培养和囊胚移植技术的推广。

经过不懈的努力，人们找到了一种全新的深低温保

存方法———玻璃化（Ｖｉｔｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ）冻存，该方法很好

地解决了囊胚冻存的问题。虽然早在大约４０年前

玻璃化冻存技术就被应用于胚胎学领域［２７］，但直到

２０年后第一篇关于人类囊胚玻璃化冻存的，具有可

信结果的文献才出现［２８］。玻璃化冻存不需要昂贵

的化学试剂，不需要大量的仪器设备，只需简单的操

作工具即可。囊胚玻璃化冻存后，与对照组未冻存

的囊胚相比，基本没有差别，其复苏成功率和进一步

发育率都接近１００％。令人惊讶的是，也许是因为

在刺激（ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ）与非刺激周期（ｕｎｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ

ｃｙｃｌｅ）时子宫内膜容受性的差别，经过玻璃化冻存

的囊胚，移植后的怀孕成功率和出生率与鲜胚移植

（ｆｒｅｓｈｔｒａｎｓｆｅｒ）的结果相当，甚至结果更好。因此，

更多生殖中心在胚胎移植时在考虑“全部深低温保

存”（ｃｒｙｏｐｒｅｓｅｒｖｅａｌｌ）的策略。在深低温保存活检

后的囊胚方面玻璃化冻存也获得了成功。囊胚活检

过程是有创的，但活检似乎对囊胚影响很小，不影响

其在体内和体外的发育潜能。研究表明，玻璃化冻

存前，人工皱缩囊胚腔和透明带打孔辅助孵化对胚

胎的发育是有利的，可以提高ＩＶＦ的临床妊娠率和

出生率［２９３１］；而囊胚活检过程本身就包括透明带打

孔和人工皱缩囊胚腔等操作，因此即使在不进行

ＰＧＤ的情况下，囊胚活检也可能提高ＩＶＦ的临床妊

娠率和出生率。

３　植入前遗传学检测的现状及植入前胚胎筛查新

方法

　　关于ＰＧＤ／ＰＧＳ（胚胎活检和冻存）安全性的担

忧并没有被证实，相关研究（虽然数目有限）没有发

现经ＰＧＤ／ＰＧＳ出生的小孩在出生畸形率或其他缺

陷方面有明显的增加［３２３５］。

虽然早在２０世纪９０年代，人类胚胎学和人类

基因组学还处在发展初期的时候，ＰＧＤ的价值就被

证明了，但关于ＰＧＳ的效果却是充满争议的。ＰＧＳ

并没有像预期中的那样提高ＩＶＦ临床妊娠率，与此

相反，一些研究甚至显示ＰＧＳ显著地降低了ＩＶＦ

临床妊娠率［３６３９］，其中原因除了当时ＰＧＳ所采用技

术本身的缺陷外，Ｇｌｅｉｃｈｅｒ和Ｂａｒａｔ
［４０］的研究显示

不恰当的ＰＧＳ病人入选标准也是重要原因。

选择合适的患者可能是ＰＧＳ成功的关键。虽
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然ＰＧＳ的主要对象是高龄患者，但有研究发现患者

年龄在２６～３０岁之间时胚胎非整倍体的风险更低，

因此该年龄段的患者接受ＰＧＳ的成功率最高
［４１］。

另外，统计表明，超过５０％以上的卵裂期胚胎存在

染色体异常，而当患者年龄超过４０岁时该异常比例

甚至高达８０％
［７］。尽管通过选择性植入染色体核

型正常的胚胎可以获得与低龄患者相似的植入成功

率和妊娠率［４２］，但需要指出的是如果患者有卵巢储

备功能不良等病症，ＰＧＳ的效果可能会适得其反，

因为患者的胚胎可能因为质量不佳，在Ｄ３活检后

无法继续生长或者在Ｄ３培养到Ｄ５时得不到足够

多的胚胎从而降低移植率 ［４０］。

最新研究结果显示，囊胚滋养层细胞取样结合

新的全染色体分析和囊胚冻存的ＰＧＳ新方案取得

了令人惊叹的结果［９，１３，４３，４４］。另外，甚至不用冻存，

Ｄ３
［４５］或Ｄ５

［２５，２６，４６，４７］取样的胚胎样本经过全染色体

非整倍体筛查再进行鲜胚移植的临床妊娠率和出生

率都有明显上升。虽然ＰＧＳ新方案的最终价值和

受益人群还可能需通过大量前瞻性的随机试验来验

证［４０］，但“植入前遗传学筛查还活着并且活得很好”

这篇文章［４８］的题目恰如其分地反映了辅助生殖领

域科学家们看待ＰＧＳ的观点。

ＩＶＦ花费不低，ＰＧＤ／ＰＧＳ同样价格不菲，ＩＶＦ

ＰＧＤ／ＰＧＳ的高价格让其饱受争议。一方面，对于

商业公司和私营诊所而言，追逐利润是他们的天性，

对ＰＧＳ／ＰＧＤ操作的每一个环节，包括胚胎活检，样

本检测和深低温冻存等，他们都希望获得更大的利

润，以至于他们有时会夸大技术效果，导致患者预期

过高，这些做法是不道德的并且将导致人们对

ＰＧＤ／ＰＧＳ认识混乱
［４０］。另一方面，对整个社会而

言，通过对常见遗传病（比如囊性纤维化病）携带者

人群进行ＩＶＦＰＧＤ干预的方式来防止遗传病患儿

的出生，与不采取ＩＶＦＰＧＤ干预导致患儿出生后

终生所需的大量治疗和照料费用相比，前者更为经

济 ［４９］。另外，对于ＰＧＳ适用人群而言，ＰＧＳ可以

增加他们在更短的时间、更少的ＩＶＦ周期内怀孕的

几率，同样可能降低患者家庭的经济支出。

针对早期临床实践中发现的ＰＧＳ效果不佳的

问题，以及可能出现的ＰＧＤ和ＰＧＳ应用不规范的

问题，辅助生殖领域内的权威机构包括美国生殖医

学协会（ＡＳＲＭ）及欧洲人类生殖和胚胎学协会

（ＥＳＨＲＥ）专门做了声明，并给出了指导意见
［５０，５１］，

随后被许多国家的辅助生殖机构所参考。以高通量

测序为代表的ＰＧＤ／ＰＧＳ新技术的应用带来了一系

列更深层次的技术和伦理问题，这其中包括如何界

定“最适合胚胎”的选择标准、如何处理可能出现的

非医疗原因的胎儿性别及遗传性状筛选等［５２５５］。近

期由ＥＳＨＲＥ与欧洲人类遗传学协会（ＥＳＨＧ）联合

发布的一份报告显示，各国加快了对辅助生殖领域

包括ＰＧＤ／ＰＧＳ认证标准、指南和建议等方面的立

法速度，似乎有意为ＰＧＤ／ＰＧＳ新技术的应用提供

明确法律规范［５６］。

不得不提的是，ＰＧＤ／ＰＧＳ传统技术的局限性

及其高价格，让医生和患者在选择时都很为难。对

于ＰＧＳ而言，其主要目的是选择最具发育潜能、可

供移植的胚胎，其检测内容基本都是统一的，但

ＰＧＤ是针对明确致病突变的检测，大多数患者所携

带的致病突变各不相同，难以想象需要进行个体化

检测的工作量有多大。近些年来，除了传统的胚胎

形态学评分方法外，其他新方法如呼吸测量法、双折

射测量法、代谢组和蛋白质组方法都被用于ＰＧＳ当

中。而这其中应用最广且最具前景的方法是利用延

时摄像技术（ｔｉｍｅｌａｐｓｅｉｍａｇｉｎｇ）对胚胎形态和动

力学进行连续观察的方法［５７，５８］。Ｃａｍｐｂｅｌｌ等
［５９］的

研究显示延时摄像技术可用于胚胎非整倍体风险评

估，从而部分取代ＰＧＳ的功能，但有研究者质疑其

研究结果不足以支持他们的研究结论［６０］。最近发

表的一篇论文也强调，虽然不能忽视延时成像技术

的价值，但针对胚胎活检样本的ＰＧＳ（全套染色体

筛查）仍然是目前最可靠的植入前胚胎染色体异常

筛查的方法［６１］。

４　最新进展

ＮＧＳ技术被应用于ＰＧＤ／ＰＧＳ，对囊胚的染色

体异常情况进行筛查［１６］。其中活检得到的胚胎样

本，经过全基因组扩增，全基因组测序（测序深度可

视检测精度要求调节），专业软件处理，得到胚胎的

染色体异常的检测结果。该研究发现与传统技术相
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比，ＮＧＳ的结果准确且检测分辨率更高。随后，利

用相同方法针对４１对随机挑选的夫妇开展的

ＰＧＤ／ＰＧＳ临床研究结果显示，整倍体的囊胚占总

数的４７．３％，共３３对夫妇有可供移植的染色体正

常且形态学合格的囊胚，玻璃化冻存的相应囊胚经

过复苏，植入母体后正在妊娠率（发稿时）为５８．５％，

并成功诞生了７个健康的婴儿
［１６］，这其中就包括利

用基于ＮＧＳ的ＰＧＤ／ＰＧＳ技术诞生的全球首个婴

儿。截止当前，利用该技术诞生了２４个健康的婴

儿。ＮＧＳ当前已被广泛地应用于胎儿非整倍体的

无创产前诊断［６２］，同样有望于广泛地应用于ＰＧＤ／

ＰＧＳ领域，理论上，通过ＮＧＳ人们可以获得基因组

的全部信息，因此通过不同的检测和分析策略，完全

有可能实现对植入前胚胎从染色体异常，到单基因

突变甚至是ｄｅｎｏｖｅ突变等各个层面的检测／筛查，

为ＰＧＤ／ＰＧＳ领域打开新的篇章。

虽然经常被忽略，但胚胎实验室建设这块，包括

高效（接近１００％）、稳定的胚胎培养、活检、冻存和

复苏体系的建立［６３，６４］，合适的仪器设备以及合格的

操作人员的配备同样是ＰＧＤ／ＰＧＳ获得成功的关键

因素之一。操作过程中，其中任意环节出现了问题

都将可能影响整个检测流程，导致检测结果不可信，

白白浪费大量金钱。理想的状况是胚胎实验室建设

这块和ＰＧＤ／ＰＧＳ分析这块有机的结合起来，然而

现实是，在很多辅助生殖机构这两者都是脱节的，特

别是涉及到当前新的ＰＧＤ／ＰＧＳ分析技术时。因

此，对胚胎学家和ＩＶＦ机构技术人员进行包括胚胎

实验室建设和ＰＧＤ／ＰＧＳ分析方法相关的各方面内

容的培训，加强胚胎操作人员与ＰＧＤ／ＰＧＳ分析人

员的对相互专业的了解，对整个ＰＧＤ／ＰＧＳ技术准

确性和稳定性的提高以及新技术的推广和应用是有

益的。

５　总　结

通过大量的临床实践，植入前遗传学检测早已

证明了其存在的价值。虽然早期技术的局限性和公

众认知的滞后限制了其应用和推广，但随着技术的

完善，相关科学知识的普及和民众认可度的提高，其

临床需求正快速增加。在满足日益增加的临床需求

的同时，保证临床服务质量尤为重要，这要求辅助生

殖中心从业人员从整体上把握好植入前遗传学检测

的各环节，特别是当各环节在不同机构完成的情况

下。技术的进步同时也带来一系列新的伦理问题，

怎样面对这些问题，是我们共同面临的挑战。
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［３３］　ＤｅｓｍｙｔｔｅｒｅＳ，ＤｅＲＭ，ＳｔａｅｓｓｅｎＣ，ｅｔａｌ．Ｎｅｏｎａｔａｌｆｏｌｌｏｗｕｐ

ｏｆ９９５ｃｏｎｓｅｃｕｔｉｖｅｌｙｂｏｒｎｃｈｉｌｄｒｅｎａｆｔｅｒｅｍｂｒｙｏｂｉｏｐｓｙｆｏｒ

ＰＧＤ［Ｊ］．ＨｕｍＲｅｐｒｏｄ，２０１２，２７（１）：２８８２９３．

［３４］　ＤｅｓｍｙｔｔｅｒｅＳ，ＢｏｎｄｕｅｌｌｅＭ，ＮｅｋｋｅｂｒｏｅｃｋＪ，ｅｔａｌ．Ｇｒｏｗｔｈ

ａｎｄｈｅａｌｔｈｏｕｔｃｏｍｅｏｆ１０２２ｙｅａｒｏｌｄｃｈｉｌｄｒｅｎｃｏｎｃｅｉｖｅｄａｆｔｅｒ

ｐｒｅｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎｇｅｎｅｔｉｃｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｒｓｃｒｅｅｎｉｎｇ［Ｊ］．Ｅａｒｌｙ

ＨｕｍＤｅｖ，２００９，８５（１２）：７５５７５９．

［３５］　ＤｅｓｍｙｔｔｅｒｅＳ，ＤｅＳＪ，ＮｅｋｋｅｂｒｏｅｃｋＪ，ｅｔａｌ．Ｔｗｏｙｅａｒａｕｘｏ

ｌｏｇｉｃａｌａｎｄｍｅｄｉｃａｌｏｕｔｃｏｍｅｏｆｓｉｎｇｌｅｔｏｎｓｂｏｒｎａｆｔｅｒｅｍｂｒｙｏ

ｂｉｏｐｓｙａｐｐｌｉｅｄｉｎｐｒｅｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎｇｅｎｅｔｉｃｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｒｐｒｅｉｍ

ｐｌａｎｔａｔｉｏｎｇｅｎｅｔｉｃｓｃｒｅｅｎｉｎｇ［Ｊ］．ＨｕｍＲｅｐｒｏｄ，２００９，２４（２）：

４７０４７６．

［３６］　ＰｌａｔｔｅａｕＰ，ＳｔａｅｓｓｅｎＣ，ＭｉｃｈｉｅｌｓＡ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

ｇｅｎｅｔｉｃｄｉａｇｎｏｓｉｓｆｏｒａｎｅｕｐｌｏｉｄｙｓｃｒｅｅｎｉｎｇｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｕｎ

ｅｘｐｌａｉｎｅｄｒｅｃｕｒｒｅｎｔｍｉｓｃａｒｒｉａｇｅｓ［Ｊ］．ＦｅｒｔｉｌＳｔｅｒｉｌ，２００５，８３

（２）：３９３３９７．

［３７］　ＳｔａｅｓｓｅｎＣ，ＰｌａｔｔｅａｕＰ，ＶａｎＡＥ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｂｌａｓ

ｔｏｃｙｓｔｔｒａｎｓｆｅｒｗｉｔｈｏｒｗｉｔｈｏｕｔｐｒｅｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎｇｅｎｅｔｉｃｄｉａｇ

ｎｏｓｉｓｆｏｒａｎｅｕｐｌｏｉｄｙｓｃｒｅｅｎｉｎｇｉｎｃｏｕｐｌｅｓｗｉｔｈａｄｖａｎｃｅｄｍａ

ｔｅｒｎａｌａｇｅ：ａｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ［Ｊ］．

ＨｕｍＲｅｐｒｏｄ，２００４，１９（１２）：２８４９２８５８．

［３８］　Ｔｗｉｓｋ Ｍ，ＭａｓｔｅｎｂｒｏｅｋＳ，ＨｏｅｋＡ，ｅｔａｌ．Ｎｏｂｅｎｅｆｉｃｉａｌ

ｅｆｆｅｃｔｏｆｐｒｅｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎｇｅｎｅｔｉｃｓｃｒｅｅｎｉｎｇｉｎｗｏｍｅｎｏｆａｄ

ｖａｎｃｅｄｍａｔｅｒｎａｌａｇｅｗｉｔｈａｈｉｇｈｒｉｓｋｆｏｒｅｍｂｒｙｏｎｉｃａｎｅｕ

ｐｌｏｉｄｙ［Ｊ］．ＨｕｍＲｅｐｒｏｄ，２００８，２３（１２）：２８１３２８１７．

［３９］　ＨａｒｄａｒｓｏｎＴ，ＨａｎｓｏｎＣ，ＬｕｎｄｉｎＫ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

ｇｅｎｅｔｉｃｓｃｒｅｅｎｉｎｇｉｎｗｏｍｅｎｏｆａｄｖａｎｃｅｄｍａｔｅｒｎａｌａｇｅｃａｕｓｅｄａ

ｄｅｃｒｅａｓｅｉｎｃｌｉｎｉｃａｌｐｒｅｇｎａｎｃｙｒａｔｅ：ａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ

ｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＨｕｍＲｅｐｒｏｄ，２００８，２３（１２）：２８０６２８１２．

［４０］　ＧｌｅｉｃｈｅｒＮ，ＢａｒａｄＤＨ．Ａｒｅｖｉｅｗｏｆ，ａｎｄｃｏｍｍｅｎｔａｒｙｏｎ，

ｔｈｅｏｎｇｏｉｎｇｓｅｃｏｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｉｎｔｒｏｄｕｃｔｉｏｎｏｆｐｒｅｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎｇｅ

ｎｅｔｉｃｓｃｒｅｅｎｉｎｇ（ＰＧＳ）ｔｏｒｏｕｔｉｎｅＩＶＦｐｒａｃｔｉｃｅ［Ｊ］．ＪＡｓｓｉｓｔ

ＲｅｐｒｏｄＧｅｎｅｔ，２０１２，２９（１１）：１１５９１１６６．

［４１］　ＦｒａｎａｓｉａｋＪＭ，ＦｏｒｍａｎＥＪ，ＨｏｎｇＫＨ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｎａｔｕｒｅｏｆ

ａｎｅｕｐｌｏｉｄｙｗｉｔｈｉｎｃｒｅａｓｉｎｇａｇｅｏｆｔｈｅｆｅｍａｌｅｐａｒｔｎｅｒ：ａｒｅｖｉｅｗ

ｏｆ１５，１６９ｃｏｎｓｅｃｕｔｉｖｅｔｒｏｐｈｅｃｔｏｄｅｒｍｂｉｏｐｓｉｅｓｅｖａｌｕａｔｅｄｗｉｔｈ

ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅｃｈｒｏｍｏｓｏｍａｌｓｃｒｅｅｎｉｎｇ［Ｊ］．ＦｅｒｔｉｌＳｔｅｒｉｌ，

２０１４，１０１（３）：６５６６６３．

［４２］　ＨａｒｔｏｎＧＬ，ＭｕｎｎｅＳ，ＳｕｒｒｅｙＭ，ｅｔａｌ．Ｄｉｍｉｎｉｓｈｅｄｅｆｆｅｃｔｏｆ

ｍａｔｅｒｎａｌａｇｅｏｎｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎａｆｔｅｒｐｒｅｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎｇｅｎｅｔｉｃｄｉ

ａｇｎｏｓｉｓｗｉｔｈａｒｒａｙｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅｇｅｎｏｍｉｃｈｙｂｒｉｄｉｚａｔｉｏｎ［Ｊ］．

ＦｅｒｔｉｌＳｔｅｒｉｌ，２０１３，１００（６）：１６９５１７０３．

［４３］　ＬａｔｈｉＲＢ，ＭａｓｓｉｅＪＡ，ＧｉｌａｎｉＭ，ｅｔａｌ．Ｏｕｔｃｏｍｅｓｏｆｔｒｏｐｈｅｃ

ｔｏｄｅｒｍｂｉｏｐｓｙｏｎｃｒｙｏｐｒｅｓｅｒｖｅｄｂｌａｓｔｏｃｙｓｔｓ：ａｃａｓｅｓｅｒｉｅｓ［Ｊ］．

ＲｅｐｒｏｄＢｉｏｍｅｄＯｎｌｉｎｅ，２０１２，２５（５）：５０４５０７．

［４４］　ＳｃｈｏｏｌｃｒａｆｔＷＢ，ＫａｔｚＪａｆｆｅ ＭＧ．Ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅｃｈｒｏｍｏ

ｓｏｍｅｓｃｒｅｅｎｉｎｇｏｆｔｒｏｐｈｅｃｔｏｄｅｒｍｗｉｔｈｖｉｔｒｉｆｉｃａｔｉｏｎｆａｃｉｌｉｔａｔｅｓ

ｅｌｅｃｔｉｖｅｓｉｎｇｌｅｅｍｂｒｙｏｔｒａｎｓｆｅｒｆｏｒｉｎｆｅｒｔｉｌｅｗｏｍｅｎｗｉｔｈａｄ

ｖａｎｃｅｄｍａｔｅｒｎａｌａｇｅ［Ｊ］．ＦｅｒｔｉｌＳｔｅｒｉｌ，２０１３，１００（３）：６１５

６１９．

［４５］　ＫｅｌｔｚＭＤ，ＶｅｇａＭ，ＳｉｒｏｔａＩ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎｇｅｎｅｔｉｃ

ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ （ＰＧＳ）ｗｉｔｈ Ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅｇｅｎｏｍｉｃｈｙｂｒｉｄｉｚａｔｉｏｎ

（ＣＧＨ）ｆｏｌｌｏｗｉｎｇｄａｙ３ｓｉｎｇｌｅｃｅｌｌｂｌａｓｔｏｍｅｒｅｂｉｏｐｓｙｍａｒｋｅｄ

ｌｙｉｍｐｒｏｖｅｓＩＶＦｏｕｔｃｏｍｅｓｗｈｉｌｅｌｏｗｅｒｉｎｇｍｕｌｔｉｐｌｅｐｒｅｇｎａｎ

ｃｉｅｓａｎｄｍｉｓｃａｒｒｉａｇｅｓ［Ｊ］．ＪＡｓｓｉｓｔＲｅｐｒｏｄＧｅｎｅｔ，２０１３，３０

（１０）：１３３３１３３９．

［４６］　ＳｃｏｔｔＲＴ，ＴａｏＸ，ＴａｙｌｏｒＤ，ｅｔａｌ．Ａｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ

ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌｄｅｍｏｎｓｔｒａｔｉｎｇｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｉｎｃｒｅａｓｅｄｃｌｉｎｉｃａｌ

ｐｒｅｇｎａｎｃｙｒａｔｅｓｆｏｌｌｏｗｉｎｇ２４ｃｈｒｏｍｏｓｏｍｅａｎｅｕｐｌｏｉｄｙｓｃｒｅｅｎ

ｉｎｇ：ｂｉｏｐｓｙａｎｄａｎａｌｙｓｉｓｏｎｄａｙ５ｗｉｔｈｆｒｅｓｈｔｒａｎｓｆｅｒ［Ｊ］．Ｆｅｒ

ｔｉｌＳｔｅｒｉｌ，２０１０，９４：Ｓ２．

［４７］　ＦｏｒｍａｎＥＪ，ＨｏｎｇＫＨ，ＦｒａｎａｓｉａｋＪＭ，ｅｔａｌ．Ｏｂｓｔｅｔｒｉｃａｌａｎｄ

ｎｅｏｎａｔａｌｏｕｔｃｏｍｅｓｆｒｏｍ ｔｈｅ ＢＥＳＴ Ｔｒｉａｌ：ｓｉｎｇｌｅｅｍｂｒｙｏ

ｔｒａｎｓｆｅｒｗｉｔｈａｎｅｕｐｌｏｉｄｙｓｃｒｅｅｎｉｎｇｉｍｐｒｏｖｅｓｏｕｔｃｏｍｅｓａｆｔｅｒｉｎ

ｖｉｔｒｏｆｅｒｔｉｌｉｚａｔｉｏｎｗｉｔｈｏｕｔｃｏｍｐｒｏｍｉｓｉｎｇｄｅｌｉｖｅｒｙｒａｔｅｓ［Ｊ］．

ＡｍＪＯｂｓｔｅｔＧｙｎｅｃｏｌ，２０１３，２１０（２）：１５７．ｅ１６．

［４８］　ＭｅｌｄｒｕｍＤＲ．Ｉｎｔｒｏｄｕｃｔｉｏｎ：Ｐｒｅｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎｇｅｎｅｔｉｃｓｃｒｅｅｎ

ｉｎｇｉｓａｌｉｖｅａｎｄｖｅｒｙｗｅｌｌ．ＦｅｒｔｉｌＳｔｅｒｉｌ［Ｊ］，２０１３，１００（３）：

５９３５９４．

［４９］　ＴｕｒＫａｓｐａＩ，ＡｌｊａｄｅｆｆＧ，ＲｅｃｈｉｔｓｋｙＳ，ｅｔａｌ．ＰＧＤｆｏｒａｌｌ

ｃｙｓｔｉｃｆｉｂｒｏｓｉｓｃａｒｒｉｅｒｃｏｕｐｌｅｓ：ｎｏｖｅｌｓｔｒａｔｅｇｙｆｏｒｐｒｅｖｅｎｔｉｖｅ

ｍｅｄｉｃｉｎｅａｎｄｃｏｓｔａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＲｅｐｒｏｄＢｉｏｍｅｄＯｎｌｉｎｅ，２０１０，

２１（２）：１８６１９５．

［５０］　ＨａｒｐｅｒＪ，ＳｅｒｍｏｎＫ，ＧｅｒａｅｄｔｓＪ，ｅｔａｌ．Ｗｈａｔｎｅｘｔｆｏｒｐｒｅ

ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎｇｅｎｅｔｉｃｓｃｒｅｅｎｉｎｇ？［Ｊ］．ＨｕｍＲｅｐｒｏｄ，２００８，２３：

４７８４８０．

［５１］　ＨａｒｐｅｒＪ，ＣｏｏｎｅｎＥ，ＤｅＲＭ，ｅｔａｌ．Ｗｈａｔｎｅｘｔｆｏｒｐｒｅｉｍ

ｐｌａｎｔａｔｉｏｎｇｅｎｅｔｉｃｓｃｒｅｅｎｉｎｇ （ＰＧＳ）？Ａ ｐｏｓｉｔｉｏｎｓｔａｔｅｍｅｎｔ

ｆｒｏｍｔｈｅＥＳＨＲＥＰＧＤＣｏｎｓｏｒｔｉｕｍＳｔｅｅｒｉｎｇＣｏｍｍｉｔｔｅｅ［Ｊ］．

ＨｕｍＲｅｐｒｏｄ，２０１０，２５（４）：８２１８２３．

［５２］　ＤｏｎｄｏｒｐＷ，ＤｅＷＧ，ＰｅｎｎｉｎｇｓＧ，ｅｔａｌ．ＥＳＨＲＥＴａｓｋＦｏｒｃｅ

ｏｎｅｔｈｉｃｓａｎｄＬａｗ２０：ｓｅｘｓｅｌｅｃｔｉｏｎｆｏｒｎｏｎｍｅｄｉｃａｌｒｅａｓｏｎｓ

［Ｊ］．ＨｕｍＲｅｐｒｏｄ，２０１３，２８（６）：１４４８１４５４．

［５３］　ＨｅｎｓＫ，ＤｏｎｄｏｒｐＷ，ＨａｎｄｙｓｉｄｅＡＨ，ｅｔａｌ．Ｄｙｎａｍｉｃｓａｎｄ

ｅｔｈｉｃｓｏｆｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅｐｒｅｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎｇｅｎｅｔｉｃｔｅｓｔｉｎｇ：ａｒｅ

ｖｉｅｗｏｆｔｈｅｃｈａｌｌｅｎｇｅｓ［Ｊ］．Ｈｕｍ ＲｅｐｒｏｄＵｐｄａｔｅ，２０１３，１９

（４）：３６６３７５．

［５４］　ＨｅｎｓＫ，ＤｏｎｄｏｒｐＷＪ，ＧｅｒａｅｄｔｓＪＰ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ

ｅｍｂｒｙｏｔｅｓｔｉｎｇ．Ｅｘｐｅｒｔｓ＇ｏｐｉｎｉｏｎｓｒｅｇａｒｄｉｎｇｆｕｔｕｒｅｄｉｒｅｃｔｉｏｎｓ：
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视频导读

妊娠中期减胎术的临床实践

王谢桐

（山东大学附属省立医院）

　　随着辅助生殖技术的发展，多胎妊娠的发生率也随之升高。妊娠

中期的减胎的目的除了减少胎儿的数目之外，更多的是旨在减灭异常

胎儿、降低妊娠期并发症合并症以及改善多胎妊娠结局。

在该视频中，王谢桐教授向我们详细介绍了妊娠中期减胎术的方

法、指证、减胎时机、目标胎儿的选择等广大医生感兴趣的内容，值得

大家学习探讨。
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