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冻融后不同时期和数目胚胎移植的临床妊娠结局比较
易艳红，董梅，黄莉

(广东省妇幼保健院生殖健康与不孕症科，广东 广州 510010)

【摘要】 目的 比较冻融后对不同时期和数目的胚胎进行移植的临床妊娠结局。方法 选取广东省妇幼保
健院2014年7月至2015年7月期间进行玻璃化冷冻并复苏培养的胚胎作为研究对象，共992个移植周期，均对D3

卵裂期胚胎进行玻璃化冷冻后复苏，培养1 d后进行移植。根据移植胚胎数目和桑椹胚数目分为单个胚胎移植[非
桑葚胚组(移植1个非桑葚胚，n=41)、桑葚胚组(移植1个桑葚胚，n=28)]和两个胚胎移植[桑葚胚M0组（移植2个非
桑椹胚，n=290)、桑葚胚M1组(移植1个非桑椹胚和1个桑葚胚，n=378)、桑葚胚M2组（移植2个桑葚胚，n=255）]，分
析各组间临床妊娠率、流产率、宫外孕率以及早产率。结果 单个胚胎移植时，桑葚胚组和非桑葚胚组的临床妊娠
率(28.57% vs 29.27%)、流产率(5.00% vs 33.33%)、宫外孕率(0 vs 0)和早产率(12.50% vs 8.33%)比较差异均无统计学
意义(P>0.05)；两个胚胎移植时，随着移植桑葚胚数目的增加(桑葚胚M0组→桑葚胚M1组→桑葚胚M2组)，临床妊
娠率显著增加(42.41%→53.17%→66.27%)，差异均有统计学意义(P<0.05)；桑葚胚M0组、桑葚胚M1组和桑葚胚M2

组的宫外孕率 (2.44% vs 3.98% vs 2.37%)、流产率 (11.38% vs 10.06% vs 12.94%)和早产率 (19.51% vs 17.41% vs
24.26%)比较，差异均无统计学意义(P>0.05)。结论 进行体外受精-胚胎移植时，选择D3胚胎解冻培养至桑葚胚
期再行移植，能有效提高临床妊娠率，且不增加宫外孕、流产和早产的风险。
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【中图分类号】 R714.12 【文献标识码】 A 【文章编号】 1003—6350（2017）14—2291—03

Clinical outcome of embryo transfer in different periods and numbers after freezing and thawing. YI Yan-hong,
DONG Mei, HUANG Li. Department of Reproductive Health and Infertility, Guangdong Women and Children Hospital,
Guangzhou 510010, Guangdong, CHINA

【Abstract】 Objective To investigate the clinical outcome of transfer after in different periods and numbers

embryofreezing and thawing. Methods A total of 992 transplanting cycles of D3 cleavage stage embryo on vitrification

from July 2014 to July 2015 in our hospital were selected. Embryos were recovered and then cultured for 1 day before

transplantation. According to the number of transplanted embryos and morula embryos, they were divided into single em-

bryo transfer which included the non-morula group (transplanted 1 non-morula, n=41) and the morula group (transplant-

ed 1 morula, n=28) and two embryos transfer which included the morula group M0 (transplanted 2 non-morula, n=290),

the morula group M1 (transplanted 1 non-morula and 1 morula, n=378) and the morula group M2 (transplanted 2 moru-

la, n=255). The clinical pregnancy rate, abortion rate, ectopic pregnancy rate and premature delivery rate were analyzed.

Results In single embryo transfer, there was no significance in clinical pregnancy rate (28.57% vs 29.27%), miscar-

riage rate (5.00% vs 33.33% ), ectopic pregnancy rate (0 vs 0) and preterm birth rate (12.50% vs 8.33) between the

non-morula group and the non-morula group (P>0.05), indicating the transplanted morula has nothing to do with preg-

nancy outcome. In two embryos transfer, the clinical pregnancy rate increased significantly (42.41%, 53.17%, 66.27%)
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随着生活和工作压力的增加，不孕症、晚育等情
况日益严重。近些年随着辅助生殖技术的发展，有学
者提出胚胎冷冻技术，该技术是女性保有生育能力的
有效方式，同时是提高临床妊娠率的重要手段[1]。目
前临床对女性卵母细胞冷冻保存方式分为玻璃化冷
冻、快速程序化冷冻，但有学者研究发现前者在胚胎、
胚母细胞保存上优于后者。现今胚胎冷冻多对卵裂
期胚胎、原核、囊胚期胚胎进行，对于胚胎冷冻复苏后
培养至桑葚期的研究还较少[2-3]。我院对D3期胚胎冻
融后在体外培养 1 d达到桑葚期再行胚胎移植，发现
患者妊娠率上升，且为增加各种孕产妇并发症的发生
率，现报道如下：

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取广东省妇幼保健院2014年7

月至 2015年 7月期间进行玻璃化冷冻并复苏培养 1 d

的胚胎作为研究对象，共 992个移植周期。患者均对
第 3天卵裂期胚胎(D3)玻璃化冷冻后进行复苏，培养
1 d后进行移植。根据移植胚胎数目和桑椹胚数目分
为单个胚胎移植[非桑葚胚组(移植 1个非桑葚胚，n=

41)、桑葚胚组(移植 1个桑葚胚，n=28)]和两个胚胎移
植[桑葚胚 M0 组(移植 2 个非桑椹胚，n=290)、桑葚胚
M1组(移植1个非桑椹胚和1个桑葚胚，n=378)桑葚胚
M2组(移植 2个桑葚胚，n=255)]。行体外受精胚胎移
植患者无相关精神病史，可积极配合医生治疗，有良
好依从性，入选患者均签署知情同意书并通过医院伦
理学委员会批准。所有患者前期均按常规进行排卵、
取卵、体外受精、培养，各组接受胚胎移植者年龄相
当，差异无统计学意义(P>0.05)，具有可比性。

1.2 方法
1.2.1 胚胎冷冻标准 本次所选用的胚胎均根

据国际第 3天胚胎形态特征，选择卵裂期胚胎碎片小
于15%且细胞数在5个以上，细胞卵裂球均匀，同时征
得患者同意并进行保存。

1.2.2 冷冻方法 本次所有胚胎均采用玻璃化
冷冻，试剂购自广州尊博医疗器械有限公司。将冷
冻试剂取出放置至室温，将 1~3 枚胚胎放入 V1 液中
5 min，接着将胚胎移入V2液中2 min，然后移入V3液
中30 s，吹打3次后迅速将胚胎放入自制冷冻载体上，
封管并将其置入液氮中，需注意从封管到移入液氮整
个过程要迅速，不能超过70 s。

1.2.3 胚胎解冻方法 使用无菌手术剪剪掉麦
管封口，取出胚胎并置于 1 mol/L蔗糖复苏液 1中，需

注意此过程要迅速进行，浸泡 1 min 后将胚胎移入
0.5 mol/L蔗糖复苏液 2中，浸泡时间为 2 min，后将胚
胎移入 0.25 mol/L 蔗糖复苏液 3 中，此次浸泡时间为
3 min，最后将胚胎移入囊胚培养液并置于 37℃培养
箱中培养1 d。

1.2.4 患者准备 对于排卵无异常、经期规律者
采用自然周期，在阴道超声技术辅助下监测患者内
膜、卵泡发育情况，在患者子宫内膜厚度达到 8 mm

以上、卵泡直径在 16 mm以上时，检查机体是否出现
黄体生成素(LH)峰。一般卵巢排卵在 LH 峰后 36 h

左右，患者排卵日开始黄体支持(黄体酮 20 mg/d肌注
或 HCG 2 000 IU，3 d 一次，共 5 次，或雪诺酮阴道栓
90 mg/d 置阴道)，并在排卵后第 3天解冻胚胎。对于
有排卵障碍、经期无规律、子宫内膜发育异常患者使
用激素替代周期，患者于经期第 3天开始口服激素药
物戊酸雌二醇，采用递增法服药，同时监测其内膜厚
度，当内膜厚度达到8 mm以上时开始黄体支持，并于
3 d后解冻胚胎。

1.3 观察指标 患者胚胎移植2周后，对血人绒
毛促性腺激素(HCG)进行检测，阳性者判断为生化妊
娠，对于此类移植者可在2周后进行阴道B超检查，临
床以B超检查发现孕囊、心管搏动为妊娠标准。统计
分析不同组别患者临床妊娠率、流产率、宫外孕率以
及早产率。

1.4 统计学方法 应用SPSS18.0统计软件进行
数据分析，计数资料用百分比表示，所有理论数T≥5

并且总样本量 n≥40，用χ2检验；如有理论数 1≤T<5，
并且 n≥40，用校正χ2检验；如果有理论数 T<1 或 n<

40，则用确切概率法，以 P<0.05 为差异具有统计学
意义。

2 结 果

2.1 单个胚胎移植时两组临床结局比较 单个
胚胎移植时，桑葚胚组和非桑葚胚组的临床妊娠率、
流产率、宫外孕率和早产率比较，差异均无统计学意
义(P>0.05)，见表1。

表1 单个胚胎移植时两组患者妊娠结局比较[例（%）]
组别

非桑葚胚组

桑葚胚组

χ2值

P值

移植周期数

41

28

临床妊娠

12 (29.27)

8 (28.57)

0.004

>0.05

宫外孕

0 (0)

0 (0)

>0.05a

流产

4 (33.33)

2 (25.00)

0.064

>0.05

早产

1 (8.33)

1 (12.50)

>0.05a

注：a为确切概率法。

with the increase of the number of transplanted morula (the morula group M0, the morula group M1 and the morula

group M2) (P<0.05). There was no significant difference in the rate of ectopic pregnancy (2.44%, 3.98%, 2.37%), abor-

tion rate (11.38%, 10.06%, 12.94%) and preterm birth rate (19.51%, 17.41%, 24.26%) amongthe those groups (P>0.05).

Conclusion For in vitro fertilization and embryo transfer, it ts recommended that D3 embryos are thawed and cultured

for 1 day to morula before transplantation, which can effectively improve the clinical pregnancy rate and do not increase

the risk of abortion rate, ectopic pregnancy rate and premature delivery rate.

【Key words】 Pregnancy; Embryo; Transplantation; Vitrification; Morula stage
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表2 移植两个胚胎患者妊娠结局比较[例（%）]

组别

桑葚胚M0组

桑葚胚M1组

桑葚胚M2组

χ2值

P值

移植周期数

290

378

255

临床妊娠

123 (42.41)

201 (53.17)

169 (66.27)

31.060

<0.05

宫外孕

3 (2.44)

8 (3.98)

4 (2.37)

1.012

>0.05

流产

14 (11.38)

26 (10.06)

17 (12.94)

0.748

>0.05

早产

24 (19.51)

35 (17.41)

41 (24.26)

4.534

>0.05

2.2 两个胚胎移植时三组临床结局比较 移植2

个胚胎时的临床妊娠率显著提高，且流产率有所下
降，而宫外孕率和早产率的变化不大。根据移植桑葚
胚数量不同可发现，两个胚胎移植时，随着移植桑葚
胚数目的增加(桑葚胚M0组→桑葚胚M1组→桑葚胚
M2 组)，临床妊娠率明显增加，差异均有统计学意义
(P<0.05)，宫外孕率、流产率和早产率组间比较，差异
均无统计学意义(P>0.05)，见表2。

3 讨 论

随着辅助生殖技术的快速发展，不孕不育的情况

得到了极大改善，而胚胎质量在其中具有关键性的作

用。因此，如何通过提高胚胎质量来增加不孕不育患

者的妊娠率是辅助生殖技术中迫切需要改善的问题。

目前临床上对胚胎的保存多采用玻璃化冷冻技

术，此冷冻方式是通过冷冻保护剂将胚胎细胞中水分

置换出来，并对其进行急速降温，使水分由液态转化

为外观玻璃状的非晶体化固体状态，起到避免细胞受

损的作用。临床多采用第 3天卵裂期胚胎进行冷冻，

其胚胎复活率高、妊娠率高，但对于胚胎解冻后在体

外培养1 ~4 d进入桑葚期再行胚胎移植的报道并不多

见[4-5]。桑葚期胚胎指胚胎细胞在此时期出现融合、半

融合或出现腔很小的囊胚，桑葚期临床可分为三个阶

段，桑葚早期胚胎细胞一般在8个左右，且各细胞之间

会出现融合迹象，但单个细胞仍可较好辨认出现；桑

葚中期有90%以上胚胎细胞融合在一起，并形成一个

近似正圆形的细胞球，此时期各细胞之间膜界限不再

清晰，整个胚胎像一个大细胞；但到了晚期各胚胎细

胞之间界限会再次显现，细胞数量明显增多，同时部

分细胞会呈现月牙形、梭形，且有小腔隙在各细胞之

间出现，从而形成初期囊胚[5]。有学者认为，桑葚期胚

胎细胞处于融合、半融合状态，部分细胞还会形成早

期囊胚，各细胞之间膜紧密连接形成了网状结构，形

成了胚胎骨架，对母体出现的一些剧烈变化有良好抵

御效果，避免临床出现流产等不良反应，从而提高妊

娠率[6]。

本研究中，移植 2个胚胎时的临床妊娠率显著比

移植单个胚胎时高，且流产率有所下降，而宫外孕率

和早产率的变化不大。当移植的2个胚胎均为非桑葚

胚时临床妊娠率最低，而随着移植桑葚胚数量的增

加，其临床妊娠率也随着增长，且不会增加宫外孕率、

流产率和早产率。因此，D3胚胎复苏培养 1 d至桑葚

胚再行移植具有良好的临床效果，能显著增加临床妊

娠率。但移植单个胚胎时，是否移植桑葚胚并不影响

临床妊娠率，这可能与研究的例数少有关。虽然Rato

等[7]的研究认为，胚胎解冻后培养 2~5 h进行移植，其

种植率及活产率均高于解冻后培养 24 h，说明延长体

外培养时间并无显著效果。但近年来越来越多的研

究表明，对于慢速冷冻的D3胚胎或囊胚，延长培养时

间有利于提高胚胎种植成功率[8-9]。发育潜力高的胚

胎与子宫内膜成熟度的提高，均有利于胚胎着床 [10]。

龚绍琼[11]认为提前解冻培养、选择进一步卵裂的胚胎

进行移植，有助于提高 FET周期临床妊娠率，改善妊

娠结局。不少研究表明，延长胚胎复苏后的体外培养

时间，相比于解冻当日移植的胚胎，其妊娠率和种植

率均可明显提高[12-14]。

综上所述，临床上对患者进行体外受精胚胎移植时，

选择体外培养1 d进入桑葚期胚胎细胞进行移植，可有效

保证胚胎质量，提高临床妊娠率，值得临床推广。
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