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!!#摘!要$!目的!探讨皱缩囊胚移植对胚胎种植及临床结局的影响%方法!回顾性分析&145年4月至

&1&4年9月在该中心就诊的囊胚培养过程中时差成像出现皱缩现象患者"囊胚皱缩组$的临床资料!比较其冻
融周期单囊胚移植后与对照组"未出现皱缩现象的患者$的妊娠结局情况%结果!囊胚皱缩组患者移植后的种
植率"9;71:8$&临床妊娠率"9;71:8$显著低于对照组";575(8&;575(8$!差异均有统计学意义"$$171;$'
囊胚皱缩组患者活产率"9176;8$低于对照组";17268$!流产率与对照组相差不大"57(68&4(7:48$!差异均
无统计学意义"$%171;$%结论!囊胚皱缩是一个值得关注的影响胚胎种植率和临床妊娠率的因素%

#关键词$!皱缩囊胚'!单胚胎移植'!妊娠结局
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!!辅助生殖技术实施过程中延长胚胎培养至囊胚
阶段可以在体外筛选更具发育潜能的胚胎(4)'时差成
像$,>-C3MEH?C>-ED>@D%技术能够实时检测胚胎发育
过程'并能够有效记录胚胎的发育信息'方便追踪并
评估胚胎移植以后的发育潜能&单囊胚移植策略大
大降低了多胎妊娠的风险'减少了因多胎妊娠引起的
不良妊娠结局事件的发生'是一项值得大力推广的技
术&在培养囊胚过程中'发现有的囊胚形成后在对其
进行冷冻或移植前囊胚出现皱缩'延长体外培养时间
囊胚又重新扩张'这部分囊胚移植后是否会影响囊胚
种植和新生儿活产值得研究&目前'大多数生殖中心
普遍采用4555年 _*"YU#"等(&)提出的人类囊胚

分级评分方法'该方法通过对囊胚腔大小和孵化情
况*内细胞团细胞和滋养层细胞及结构致密性进行评
分&本研究的目的是通过回顾性分析移植皱缩囊胚
对临床妊娠结局的影响'为临床工作中实施单囊胚移
植策略'合理选择囊胚移植顺序时提供参考'以期提
高患者的妊娠成功率并减少患者的移植次数&

G!资料与方法

G7G!研究对象!回顾性分析&145年4月至&1&4年

9月在本中心就诊的囊胚移植患者'其中玻璃化冷冻
前囊胚培养过程中时差成像出现皱缩现象'复苏后均
完整扩张的患者为囊胚皱缩组'未出现皱缩现象的患
者为对照组&纳入本研究患者均采取单囊胚移植策
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略&囊胚皱缩的标准参照文献((39)!皱缩囊胚指囊胚
滋养层与透明带的分离间隙大于或等于;18囊胚腔'
有的囊胚腔皱缩4次'有的则皱缩多次&本研究纳入
标准!$4%女方年龄小于或等于91岁+$&%囊胚冷冻前
出现4次或多次皱缩&排除标准!$4%反复种植失败
$移植(次或(次以上均失败%+$&%子宫畸形*宫腔粘
连*子宫内膜病变*子宫内膜异位症+$(%夫妻一方或
双方染色体结构或数目异常+$9%反复妊娠丢失&本
研究获医院生殖伦理委员会审核批准($&1&&%生殖伦
审第$14%号)'所有患者均签署知情同意书&

G7H!方法

G7H7G!控制性超促排卵!月经周期的第&"9天开
始启动周期促排卵'给予注射用重组人促卵泡激素或
尿促卵泡激素4;1"(11'a"K'用药9"2K或者主导
卵泡4&"4(--时加用促性腺激素释放激素拮抗剂
$醋酸西曲瑞克17&;-D"K%至扳机日$注射夜针时
间%'给予人绒毛膜促性腺激素$F0_%:111"41111
'a或促性腺激素释放激素激动剂$醋酸曲普瑞林%

17&-D单扳机或联合扳机&

G7H7H!穿刺取卵与体外受精!扳机后(2F取卵'卵
母细胞在体外培养条件下培养9F'根据精液质量及
不孕症病史确定体外受精"卵胞质内单精子注射
$'V̀ "'0!'%受精方式'受精后46F观察原核'胚胎培
养至取卵后第;"2天依据 _*"YU#"等(&)标准对

囊胚进行分级'其中大于或等于9$$的囊胚评为优质
囊胚'&9$0或90$的囊胚为可利用囊胚&

G7H7I!解冻复苏周期移植!本研究均采用玻璃化冷
冻单囊胚移植'人工激素替代周期准备子宫内膜'月
经第&*(天给予雌激素9"6-D"K口服49K左右'当
内膜达到有效厚度$&:--%后采用孕激素$孕酮阴
道缓释凝胶*地屈孕酮片等%转化内膜;K'第2天行
囊胚期冻融胚胎移植'移植后继续给予雌孕激素黄体
支持&

G7H7J!妊娠结局判定!囊胚移植后(;K$超引导下

宫腔内可见孕囊及胎心者为临床妊娠'孕&6周前胎
儿丢失视为流产&

G7H7M!观察指标!临床妊娠率h胎囊例数"移植周
期数\4118'种植率h胎囊例数"移植胚胎总数\
4118'流产率h流产例数"胎囊例数\4118'异位妊
娠率h异位妊娠例数"胎囊例数\4118'活产率h活
产分娩周期数"移植周期数\4118&

G7I!统计学处理!采用!%!!&&71软件对数据进行
统计分析'其中计量资料以4X"表示'采用:检验'
计数资料以率表示'采用!& 检验'$$171;为差异有
统计学意义&

H!结!!果

H7G!&组患者基本资料比较!本研究共纳入22例囊
胚皱缩患者:4个移植周期'其中4;例患者移植&个
周期'&2&例对照组患者&5&个周期'其中4;例患者
移植&个周期&与对照组相比'囊胚皱缩组患者年
龄*体重指数$$R'%*子宫内膜厚度差异均无统计学
意义$$%171;%'见表4&

表4!!&组患者基本资料比较&4X"(

组别 0
年龄

$岁%

$R'

$+D"-&%

子宫内膜厚度

$--%

对照组 &2& (17:2X(764 &(72&X(7:6 57&9X47&&

囊胚皱缩组 22 (&752X(76& &(7&(X(7:2 5796X47&&

: W 97(24 W17::2 47;11

$ W 17226 17:4: 176;4

!!注!W表示无此项&

H7H!&组患者临床结局比较!本研究患者均选择单
囊胚移植&对照组患者4:;例临床妊娠'其中4例单
卵双胎'4例输卵管妊娠&囊胚皱缩组患者的临床妊
娠率和种植率显著低于对照组'差异均有统计学意义
$$$171;%+囊胚皱缩组患者活产率低于对照组'流产
率与对照组相差不大'差异均无统计学意义$$%
171;%'见表&&

表&!!&组患者临床结局比较#8&0"0($

组别 临床妊娠 种植 双胎 流产 异位妊娠 活产

对照组 ;575($4:;"&5&% ;575($4:;"&5&% 1714$4"4:;% 4(7:4$&9"4:;% 1714$4"4:;% ;1726$496"&5&%

囊胚皱缩组 9;71:$(&":4% 9;71:$(&":4% 1 57(6$("(&% 1 9176;$&5":4%

!& ;749: ;749: 17469 17995 17469 &7&4(

$ 171&( 171&( 17226 17;1( 17226 174(:

I!讨!!论
时差成像技术通过瞬时曝光*连续拍摄胚胎体外

发育过程对胚胎进行监控'能够有效记录胚胎的发育
信息'不仅为选择高发育潜能胚胎提供参考依据'也

为单囊胚移植的实施提供有效的助力&单囊胚移植
不但能有效降低患者多胎妊娠的发生风险'而且也能
明显减少孕产期合并症及并发症的发生'是一项值得
肯定及临床推广的技术&单囊胚移植时如何选择最
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具发育潜能的胚胎是摆在胚胎学家面前的重要难题'
除了依据胚胎的发育速度和囊胚评级来选择囊胚移

植顺序外'挖掘其他一些有意义的信息也值得思考&
受精卵从卵裂期胚胎发育到囊胚直至最后孵化的过

程中'有的囊胚在未孵化前会出现4次甚至多次的囊
胚皱缩'延长体外培养时间囊胚又重新扩张'其作用
机制目前尚不明确'国内至今未见这方面的研究报
道'因此有必要探讨这部分皱缩囊胚移植后对临床结
局的影响&

本研究囊胚皱缩组患者的种植率$9;71:8%显著
低于对照组$;575(8%'这与相关研究报道结论一
致((';32)'同时 R*"0/!等(;)的研究表明'囊胚皱缩
组与对照组相比其囊胚孵化率差异无统计学意义'囊
胚皱缩组患者临床妊娠率虽然与对照组差异无统计

学意义'但有降低的趋势&不同的是本研究囊胚皱缩
组的 临 床 妊 娠 率 $9;71:8%显 著 低 于 对 照 组
$;575(8%'与!0'/"'/等(2)和_/Ud*Q#d等(:)的

研究一致'研究结果不同的原因可能是'R*"0/!
等(;)未采用单囊胚移植'因此囊胚皱缩不能作为一个
独立的因素真正影响临床妊娠率&此外'R*"0/!
等(;)研究进行的是新鲜周期移植'本研究采用的是冻
融周期单囊胚移植'囊胚复苏后均会激光打孔囊胚透
明带'削薄的囊胚透明带有利于囊胚孵出'以往的文
献曾有报道(6341)'此方法可提高临床妊娠率&

本研究发现囊胚皱缩组的活产率低于对照组

$9176;8!"#;17268%'但差异无统计学意义'这与

&1&1年#$U#"等(44)研究报道结果一致&&1&1年'

!0'/"'/等(4&)的研究结果显示'囊胚皱缩组的持续
妊娠率显著低于对照组&&142年'$/Y"'等(()的研

究发现未校正与患者年龄和周期数等因素'在此情况
下进行单囊胚移植'发现囊胚多次皱缩与活产率的降
低相关'校正后发现囊胚皱缩4次或多次均与活产率
无关(()'可能的原因是此研究移植策略采用的是同一
例患者依据发育速度和囊胚评级选择移植顺序'并不
涉及$/Y"'等(()研究中需要校正取卵周期数和患者

年龄的问题&本研究认为囊胚皱缩是一个独立的值
得关注的影响胚胎种植率和临床妊娠率的因素&

此前已知文献研究主要集中在利用时差培养箱

观察皱缩囊胚形成过程中的动力学参数变化和皱缩

持续时间((';32)'有4篇关于皱缩囊胚非整倍体率的报
道(5)'该研究结果表明'囊胚皱缩组非整倍体率高于
对照组'但差异无统计学意义'但该研究中患者的平
均年龄较大'为$(671;X&751%岁'此外'其仅对优质
囊胚进行非整倍体检测'而年龄本来可以作为一个独
立的因素影响胚胎的非整倍体率(4()'而皱缩囊胚在小
于(;岁患者中的非整倍体率情况文献中未见报道'
下一步有必要对不同年龄段的皱缩囊胚的非整倍体

率进行检测&
本研究皱缩囊胚移植显著降低了患者的临床妊

娠率和种植率'建议单囊胚移植时首选移植未发生囊
胚皱缩的高评分囊胚&由于本研究纳入患者的样本
量偏少'皱缩囊胚对胚胎后续发育潜能的影响仍需要
前瞻性*多中心*大样本数据的研究支持&时差成像技
术能避免胚胎被多次拿出培养箱观察'有更加稳定的培
养条件'但其高频率的曝光拍摄'对子代安全性值得密
切关注'后续将对其子代进行严密随访和关注&
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的实时监测'大大降低了对肠黏膜屏障的损伤'尤其
是能够避免肠穿孔&另一方面'超声引导下水压灌肠
所用的生理盐水具有良好的透析效果'在复位期间可
吸收炎性物质'从而对炎症症状进行拮抗'且温盐水
可以降低对肠黏膜的应激性损伤(41)&

本研究结果显示'观察组急性肠套叠患儿复位时
间*住院时间*大便隐血恢复时间明显短于对照组'复
位成功率明显高于对照组'复发率明显低于对照组'
差异均有统计学意义$$$171;%+&组患儿灌肠前白
细胞介素32*肿瘤坏死因子3)*0反应蛋白等应激反应
指标和血清胃动素*神经降压素*胃泌素等胃肠激素
指标水平比较'差异均无统计学意义$$%171;%'出院
前&组患儿各项应激反应指标和胃肠激素指标水平
均较灌肠前显著改善'且观察组患儿各项指标水平改
善情况显著优于对照组'差异均有统计学意义$$$
171;%+观察组患儿呕吐*肠穿孔*腹胀等并发症发生
率显著低于对照组'差异均有统计学意义$$$171;%&

综上所述'超声引导下水压灌肠能有效降低对急
性肠套叠患儿应激反应及胃肠激素的影响'提升患儿
的治疗效果'减少并发症发生'其效果显著优于f线
引导方式&
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