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【摘要】　随着辅助生殖技术的快速发展，胚胎移植策略的优化与个体化选择已成为提高临床妊
娠率、保障母婴安全的关键环节。基于当前最佳循证医学证据，本标准指南针对个体化胚胎移植临床
实践中的关键问题，按照循证临床实践指南制订的方法，采用推荐意见分级的评估、制定及评价方法，
结合多学科专家临床经验并充分考虑我国患者的临床特征与需求，形成了涵盖六大核心主题、45条
推荐意见和 3条专家建议的临床指导方案。本指南使用人群为生殖医学医师、胚胎学家及妇产科专
业人员；目标获益人群为计划或正在接受辅助生殖治疗的不孕症夫妇，尤其适用于需个体化移植策略
的特殊病例。
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辅助生殖技术（assisted reproductive technology，
ART）历经四十多年的发展，目前全世界已有一千
多万儿童因辅助受孕而出生［1］。在 ART 快速发展
的背景下，如何通过个体化策略优化胚胎移植方
案、提高临床妊娠率并保障母婴安全，已成为生殖
医学领域的重要议题。随着胚胎培养技术、子宫内
膜评估手段及分子生物学检测方法的进步，个体化
胚胎移植的实施具备了更充分的科学依据。然而，
面对宫腔积液、薄型内膜、反复着床失败（recurrent 
implantation failure，RIF）等复杂情况，现有临床实践
存在显著差异，缺乏基于高质量证据的统一标准。

基于上述现状，中国医师协会生殖医学专业委
员会组织专家成立指南工作组，结合最新循证医学
证据、临床实践经验及患者需求，系统制定了本指
南。本指南围绕个体化胚胎移植的 6 个关键临床
问题，形成 45条推荐意见和 3条专家建议的临床实
践指导，旨在最大程度地提高胚胎移植成功率，减
少不必要的移植失败和并发症的发生，从而为每位
患者提供最佳的治疗方案，为生殖医学中心、妇产
科及相关医疗机构的专业人员提供标准化参考。

本指南目标使用人群为生殖医学医师、胚胎学
家及妇产科专业人员；目标获益人群为计划或正在
接受辅助生殖治疗的不孕症夫妇，尤其适用于需个
体化移植策略的特殊病例。

一、方法
本指南的制定严格遵循国际通行的临床实践

指南开发规范，制订方法和步骤主要基于《世界卫
生组织指南制订手册（第二版）》［2］和《中国制订/修
订临床诊疗指南的指导原则（2022版）》［3］中关于制
订标准指南的基本原则和操作规范，遵循指南研究
与评价工具（Appraisal of Guidelines for Research 
and Evaluation Ⅱ，AGREE Ⅱ）［4］和卫生保健实践指
南的报告条目（Reporting Items for practice Guidelines 
in HealThcare，RIGHT）［5］，以确保指南的科学性和
适用性。

二、制订过程
1. 成立指南工作组：本标准指南成立了多学

科工作组，包括生殖医学、妇产科、循证医学等多
学科专家，工作组具体分为证据评价组和指南专
家组。证据评价组负责系统文献检索、文献筛选
与方法学质量评价、数据提取与统计分析，以及证
据质量的评价。指南专家组负责临床问题的遴选
与凝练、推荐意见的审阅与修订，并在证据不足或
存在争议的情况下，结合临床实践经验参与专家
建议的形成。

2.临床问题的遴选和确定：通过系统的专家调
研，工作组首先收集整理了 8个临床实践中普遍关
注的个体化胚胎移植相关问题。经过专家组的深
入研讨和两轮严格筛选，最终凝练出 6个最具临床
价值和实践指导意义的关键问题。通过系统查阅

相关领域的文献和系统评价，最终针对 6个临床问
题给予相应的推荐意见及专家建议。

3. 文献检索：针对最终确定的 6 个临床问题，
按 照 人 群 、干 预 、对 照 和 结 局（population， 
intervention， comparison and outcome，PICO）框架对
其进行解构，并根据解构的问题进行文献检索。我
们制定了详细的文献检索策略，检索范围涵盖
PubMed、Web of Science、Embase、the Cochrane 
Library、中国知网（CNKI）和万方数据库，纳入相关
的 原 始 研 究［包 括 随 机 对 照 试 验（randomized 
controlled trials，RCT）、队列研究、病例对照研究、病
例系列研究等］和系统综述文献，检索时限为建库
至2024年4月15日。

4.文献评价、数据提取和 meta 分析：采用系统
评价方法学质量评价工具（a measurement tool to 
assess systematic review-2，AMSTAR-2）［6］对纳入的
系统评价和meta分析进行质量评价，采用Cochrane
偏倚风险评价工具［7］、纽卡斯尔-渥太华质量评价量
表［8］分别对 RCT 和观察性研究进行方法学质量评
价。根据预先设计的资料提取表，提取纳入研究的
数据信息。每篇文献的评价和数据提取工作均由
2 人独立完成，若存在分歧，则共同讨论或咨询第
三方解决。针对每一个临床问题和相应的结局指
标，优先采纳最新、最高质量的 meta 分析结果；在
缺乏相关 meta 分析时，则由工作组对原始研究数
据进行meta分析。

5.证据质量评价与分级：采用推荐意见分级的
评 估 、制 定 及 评 价（grading of recommendations 
assessment， development and evaluation， GRADE）［2］

方法对每个临床问题的证据质量和推荐意见强度
进行分级（表1）。

6. 形成推荐意见：运用 GRADE 方法对每个临
床问题的证据质量进行分级，综合考虑证据强度、
临床适用性及患者偏好等因素，通过专家共识会议
形成最终推荐意见。

表1 GRADE证据质量与推荐强度分级

分级

证据质量

高（A）
中（B）
低（C）
极低（D）

推荐强度

强（1）
弱（2）

具体描述

非常有把握观察值接近真实值

对观察值有中等把握；观察值有可能接近真实值，
但也有可能差别很大

对观察值的把握有限；观察值可能与真实值有很大
差别

对观察值几乎没有把握；观察值与真实值可能有极
大差别

明确显示干预措施利大于弊或弊大于利

利弊不确定或无论质量高低的证据均显示利弊相当

注：GRADE示推荐意见分级的评估、制定及评价
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推荐意见达成共识并形成指南初稿后，交由指
南专家组进行审核，根据其反馈意见进行完善并最
终定稿。

针对“对于输卵管积水、RIF、有宫腔积液、超
声提示息肉/回声不均匀、子宫内膜薄的患者是否
推荐全胚冻存”这一临床问题，现有研究证据尚不
充分。工作组在系统回顾现有文献的基础上，结
合临床实践经验，通过三轮专家共识会议形成了
相应的专家建议。最终经过严格论证，本指南共
提出 6 个主题，形成 45 条推荐意见和 3 条专家建
议（表 2），为临床医师实施个体化胚胎移植提供了
科学、规范的实践指导。

7.利益冲突的管理：所有作者均声明不存在利
益冲突。

8. 外部评审：指南初稿完成后，由本领域未参
与指南制订的外部评审专家进行同行评议，重点就
推荐意见的科学性、清晰性及临床可行性提出修改
建议。工作组根据反馈意见对指南内容进行修订
和完善，并形成最终定稿。

9. 传播与实施：本指南拟通过学术期刊发表、
学术会议报告及相关专业培训等形式进行传播，以
促进其在生殖医学临床实践中的应用。

10. 指南更新：指南工作组将根据未来高质量
研究证据的积累及临床实践需求，对指南进行动态
评估，并计划在必要时进行更新。

三、个体化胚胎移植临床实践的推荐意见和专
家建议

1.推荐意见 1：建议根据晚卵泡期孕酮水平个
体化决定新鲜周期移植策略。

晚卵泡期孕酮水平升高对 ART 妊娠结局的影
响已成为生殖医学领域的研究热点。本指南在现
有文献调研基础上，针对孕酮水平增高时胚胎移植
决策中的核心问题，形成了以下建议。

1.1晚卵泡期孕酮水平升高会降低新鲜周期胚
胎移植临床妊娠率（1D）。

Venetis 等［9］的 meta 分析中系统评估了 63 项
前瞻性或回顾性队列研究数据，涵盖 55 199 个新
鲜胚胎移植周期，是目前样本量最大、研究设计
最全面、临床证据等级最高的分析之一。该 meta
的结果显示晚卵泡期的孕酮水平升高显著降低
其 体 外 受 精/卵 胞 质 内 单 精 子 注 射（in vitro 
fertilization/intracytoplasmic sperm injection，IVF/
ICSI）新鲜周期的临床妊娠率。但是，该领域的研
究多为回顾性，前瞻性的研究较少，临床方案、孕
酮检测方法等也存在异质性，限制了临床证据的
等级。Kyrou 等［10］的前瞻性研究结果显示，扳机
日孕酮>1.5 μg/L 的患者临床妊娠率（17.8%）显著
低于孕酮<1.5 μg/L 的患者（32.7%）。Huang 等［11］

的单中心大样本回顾性研究分析了 10 864 个新鲜
胚胎移植周期，发现当孕酮>1.0 μg/L 时，临床妊

娠率（45.5%）显著低于孕酮<0.5 μg/L 组（49.2%），
当孕酮水平进一步升高至 1.5 μg/L 时，妊娠率进
一步降至 36.2%。

目前对于孕酮水平升高的临界值尚未达成共
识。Hill等［12］基于 7 608个促排卵周期的大样本研
究，并综合考虑临床结局和经济因素，建议采用孕
酮 1.5 μg/L 作为临界值；Yu 等［13］对 5 315 个周期的
分析则提出更保守的孕酮 1.14 μg/L标准。临界值
的不一致可能与研究人群特征、促排卵方案、统计
方法及实验室检测方法相关。提示我们：在临床实
践中需要结合患者情况、实验室条件来综合判断，
同时也呼吁未来建立更统一的评估标准。

1.2当晚卵泡期孕酮水平处于 0.8~1.5 μg/L时，
建议优先选择囊胚移植（1C）。

Venetis等［9］的meta分析通过精细的亚组分析表
明，孕酮升高对新鲜周期妊娠造成的负面影响呈现
出明显的剂量效应关系：以孕酮水平0.6~0.8 μg/L为
对照，孕酮水平在0.8~1.1 μg/L时OR值为0.79（95% 
CI：0.67~0.95）；1.2~1.4 μg/L 时 为 0.67（95% CI：
0.53~0.84）；1.5~1.75 μg/L 时为 0.64（95% CI：0.54~
0.76）；1.9~3.0 μg/L 时为 0.68（95% CI：0.51~0.91），
而孕酮水平为 0.4~0.6 μg/L 时，与对照比较差异无
统计学意义。这些数据有力地证明，当孕酮水平
超过 0.8 μg/L时，就可能对子宫内膜容受性和胚胎
着床产生不利影响。然而，Elgindy［14］的一项前瞻性
队列研究提供了不同的视角，尽管孕酮水平升高显
著降低卵裂期胚胎移植后的妊娠率，但对囊胚移植
的影响并不显著。这一发现提示，胚胎发育阶段可
能在对抗孕酮水平升高的影响中起到关键作用。
Glujovsky等［15］的meta分析纳入15项RCT（共2 219例
女性），结果显示，新鲜周期囊胚移植的活产率显著
高 于 卵 裂 期 胚 胎 移 植（OR=1.27，95% CI：1.06~
1.51）；纳入32项RCT（共5 821例女性），结果显示，
囊胚移植的临床妊娠率显著更高（OR=1.25，95% CI：
1.12~1.39）。随着孕酮水平继续升高至>1.5 μg/L，即
使移植囊胚，新鲜周期的活产率也会显著降低［12］。
这些数据提示，囊胚可能通过其更高的发育潜能和
着床能力，部分抵消孕酮水平升高对子宫内膜容受
性的负面影响。

基于现有证据，当晚卵泡期孕酮水平处于 0.8~
1.5 μg/L 时，临床医生仍可考虑新鲜周期移植，但
建议优先选择囊胚移植，以最大程度保障妊娠
率。这一策略不仅可能减少周期取消率，还能优
化临床结局，为孕酮水平轻度升高的患者提供更
合理的个体化治疗选择。未来仍需更多研究探
索囊胚移植在不同孕酮水平下的具体作用机制
及最佳临床决策。

1.3 当晚卵泡期孕酮水平>1.5 μg/L 时，建议取
消新鲜周期移植，选择全胚冷冻；孕酮水平升高不
影响累积妊娠率（2C）。
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表2 个体化胚胎移植临床实践推荐意见及建议汇总表

1.孕酮升高移植策略

2. eSET适应证

3.卵裂期胚胎还是
囊胚移植

4.超声监测下胚胎移植
是否结局更优

1.建议根据晚卵泡期孕酮水平个体化决定新鲜周期移植策略

1.1晚卵泡期孕酮水平升高会降低新鲜周期胚胎移植临床妊娠率

1.2当晚卵泡期孕酮水平处于 0.8~1.5 μg/L时，建议优先选择囊胚移植

1.3当晚卵泡期孕酮水平>1.5 μg/L时，建议取消新鲜周期移植，选择全胚冷冻；孕酮
水平升高不影响累积妊娠率

2.对所有患者均推荐进行 eSET
2.1多胎妊娠与更高的医疗风险相关，且导致更高的医疗费用

2.1.1在移植多个胚胎之前应考虑较高的母体、胎儿和新生儿并发症风险

2.1.2多胎妊娠导致更高的产科和儿科相关直接医疗费用

2.1.3多胎妊娠产生更高的误工、药物和育儿等间接费用

2.2不应基于既往ART失败史、不孕年限和既往孕产史决定胚胎移植数量

2.3不应基于女方年龄决定胚胎移植数量

2.4卵巢正常反应人群，建议进行 eSET
2.5在新鲜和复苏周期中，都不应依据子宫内膜特征决定胚胎移植数量

2.6对于接受供卵助孕的患者，应遵守 eSET原则

2.7无论是新鲜周期还是复苏周期，无论是卵裂期胚胎还是囊胚，均不应基于胚胎评
分决定胚胎移植数量

2.7.1无论是新鲜周期还是复苏周期，均不应基于胚胎评分决定卵裂期胚胎移植数量

2.7.2新鲜周期中不应基于胚胎评分决定囊胚移植个数

2.7.3复苏周期中不应基于胚胎评分决定囊胚移植个数

2.8为降低多胎风险，不建议用移植两个及以上胚胎达到多胎妊娠后再行减胎的方式
来替代 eSET，但对已发生的多胎妊娠可考虑减胎

2.8.1考虑到减胎手术流程的高风险，不建议用移植两个及以上胚胎达到多胎妊娠后
再行减胎的方式来替代 eSET

2.8.2对已发生多胎妊娠，可以考虑通过减胎手术降低母体并发症的风险

3.推荐根据患者预后情况个体化选择新鲜周期是否囊胚培养及移植，并关注囊胚移
植后患者的产科及围产结局

3.1对于预后良好人群，推荐新鲜周期囊胚培养及移植以改善妊娠结局

3.1.1与卵裂期胚胎移植相比，新鲜周期囊胚移植可以获得更高的活产率

3.1.2与卵裂期胚胎移植相比，新鲜周期囊胚移植可以获得更高的临床妊娠率

3.1.3与卵裂期胚胎移植相比，新鲜周期囊胚移植可能增加多胎妊娠率

3.1.4与卵裂期胚胎移植相比，新鲜周期囊胚移植不增加流产率

3.1.5采取胚胎玻璃化冷冻储存技术时，选择囊胚培养和移植可能会增加单次取卵周
期的累积临床妊娠率

3.1.6单胚胎移植策略下，新鲜周期单囊胚移植与单卵裂期胚胎移植相比可以获得更
高的临床妊娠率

3.1.7单胚胎移植策略下，新鲜周期单囊胚移植与单卵裂期胚胎移植相比可以获得更
高的持续妊娠率和活产率

3.1.8单胚胎移植策略下，新鲜周期单囊胚移植与单卵裂期胚胎移植相比不增加流产
率、多胎妊娠率和异位妊娠率

3.2对于预后不良人群，推荐根据第3天胚胎情况谨慎考虑是否囊胚培养

3.2.1与卵裂期胚胎相比，新鲜周期囊胚移植的剩余胚胎冷冻率显著降低

3.2.2与卵裂期胚胎相比，新鲜周期囊胚移植的无胚胎移植风险明显升高

3.3囊胚移植可能影响患者单胎妊娠后的部分产科和围产结局

3.3.1与卵裂期胚胎相比，新鲜囊胚移植后单胎妊娠发生极早产和大于胎龄儿风险升高

3.3.2与卵裂期胚胎相比，冷冻囊胚移植后单胎妊娠发生早产和大于胎龄儿风险升
高，发生小于胎龄儿风险降低，围产儿死亡率降低

4.推荐在胚胎移植过程中常规使用经腹部超声引导，以提高临床妊娠率和活产率

4.1经腹部超声引导下胚胎移植与盲法移植相比可显著提高临床妊娠率、持续妊娠率
或活产率

4.2经腹部超声引导下胚胎移植与盲法移植相比不能降低流产率

4.3经腹部超声引导下胚胎移植与盲法移植相比不能降低异位妊娠率

4.4经腹部超声引导下胚胎移植与经阴道超声相比临床妊娠率、持续妊娠率或活产率
相似
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5.对于RIF、薄型子宫内
膜患者是否需要辅
助内膜准备方案
（包括GnRH-a降调
节、补充生长激素、
宫腔灌注、内膜搔
刮等）

6.对于输卵管积水、RIF、有宫腔积液、
超声提示息肉/回声
不均匀、子宫内膜
薄的患者是否推荐
全胚冻存

5.针对RIF患者，应用GnRH-a降调节内膜准备方案，加用生长激素、宫腔灌注及内膜
搔刮，可能改善胚胎移植结局；加用生长激素、富含血小板血浆、G-CSF及hCG宫
腔灌注可能改善薄型内膜患者妊娠结局

5.1 GnRH-a降调节在RIF和薄型子宫内膜患者的应用

5.1.1 GnRH-a降调节能够改善RIF患者胚胎移植结局

5.1.2 GnRH-a降调节对于薄型子宫内膜患者胚胎移植结局无明显影响

5.2生长激素在RIF和薄型子宫内膜患者的应用

5.2.1生长激素能够改善RIF患者胚胎移植结局

5.2.2应用生长激素能够提高薄型子宫内膜患者的内膜厚度，改善妊娠结局

5.3宫腔内灌注在RIF和薄型子宫内膜患者的应用

5.3.1宫腔内灌注富含血小板血浆能够改善RIF患者胚胎移植结局

5.3.2宫腔内灌注富含血小板血浆能够改善薄型子宫内膜患者的妊娠结局

5.3.3宫腔内灌注或皮下注射G-CSF能够改善RIF患者胚胎移植结局

5.3.4宫腔内灌注或皮下注射G-CSF能够改善薄型子宫内膜患者的妊娠结局

5.3.5宫腔内灌注hCG能够改善RIF患者胚胎移植结局

5.3.6宫腔内灌注hCG能够改善薄型子宫内膜患者妊娠结局

5.3.7宫腔内灌注PBMC能够改善RIF患者胚胎移植结局

5.3.8宫腔内灌注地塞米松能够改善RIF患者胚胎移植结局

5.4子宫内膜搔刮能够改善RIF患者的妊娠结局，既往失败次数越多，越能够从中获益

6.1对于有输卵管积水的患者，推荐使用全胚冷冻策略

6.2对于RIF患者，全胚冷冻策略相较于新鲜移植是否能显著改善RIF患者的累积妊
娠结局尚需进一步研究

6.3对于有宫腔积液、超声提示息肉/回声不均匀、子宫内膜薄的患者，全胚冷冻策略
可为处理这些内膜问题提供时间窗口，但其相较于新鲜移植的直接优势缺乏
高级别证据支持
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注：ART示辅助生殖技术； eSET示选择性单胚胎移植；GnRH-a示促性腺激素释放激素激动剂；G-CSF示粒细胞集落刺激因子；hCG示人绒
毛膜促性腺激素；PBMC示外周血单个核细胞；RIF示反复着床失败；“/”示专家建议，无此项内容

Venetis 等［9］的 meta 分析为晚卵泡期孕酮水平
升高对 IVF 结局的影响提供了重要证据。研究结
果显示，当孕酮水平达到 1.5~1.75 μg/L 时，临床妊
娠率显著降低（OR=0.64，95% CI：0.54~0.76）；当孕
酮水平进一步升高至 1.9~3.0 μg/L时，OR值为 0.68
（95% CI：0.51~0.91）。这一结果在 Venetis 团队的
另一项大样本回顾性研究中得到验证，该研究纳入
3 296 个 IVF 周期，经多因素校正后发现，当孕酮>
1.5 μg/L 时，活产率从 24.4% 显著降至 20.2%（OR=
0.68，95% CI：0.48~0.97）［16］。这些研究结果提示，孕
酮水平超过1.5 μg/L时，子宫内膜容受性可能已受到
明显影响。Vuong等［17］对全胚冷冻策略的RCT数据
进行二次分析结果表明，对于孕酮水平升高的患者，
全胚冷冻后行冻融胚胎移植的活产率显著优于新鲜
周期移植。Xu等［18］的大样本回顾性研究结果显示，
不论低、正常或高反应患者，孕酮水平升高仅影响新
鲜周期妊娠率，但并不影响卵母细胞质量、受精率、
卵裂率和后续复苏周期妊娠率及累积妊娠率。

基于现有证据，当晚卵泡期孕酮>1.5 μg/L 时，
建议取消新鲜周期移植，选择全胚冷冻，在后续周
期进行冻胚复苏移植。未来需要更多研究探讨孕
酮水平升高的分子机制及更精准的干预措施。

需要特别说明的是，本部分推荐意见主要基于

当前“最佳可得证据”并结合专家临床经验形成，证
据等级为低（C）或极低（D）。这反映了该领域高质量
RCT相对稀少的现状，也意味着相关推荐意见存在
一定的不确定性。临床医生在应用这些推荐时，应
结合具体临床情境、患者意愿及医疗条件审慎决策。
未来亟需更多设计严谨的多中心大样本RCT，以提
供更高级别的证据，验证并不断完善现有推荐意见。

2.推荐意见 2：对所有患者均推荐进行选择性
单胚胎移植（elective single embryo transfer，eSET）。

在 ART 应用早期，临床医生可能倾向于移植
多个胚胎以提高单次移植的临床妊娠率，但伴随而
来的是更高的多胎妊娠风险，多胎妊娠与一系列孕
产妇和新生儿并发症有关［1，19-25］。近年来 eSET被医
学界公认为安全且高效的辅助生殖治疗手段［26-28］，
在全球广泛推荐［29-31］，但在临床实践中仍存在较大
的差异［31-32］。2024年，欧洲人类生殖与胚胎学学会
（European Society for Human Reproduction and 
Embryology，ESHRE）在充分考虑医学与非医学因
素的基础上，发布了关于 ART 周期中胚胎移植数
量的最新指南，旨在为临床实践提供更加全面的指
导［33］。本指南在参考现有文献的基础上，结合
ESHRE 指南的相关内容，针对胚胎移植数量决策
中的关键问题，形成了以下建议。

表2 个体化胚胎移植临床实践推荐意见及建议汇总表 续表
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2.1 多胎妊娠与更高的医疗风险相关，且导致
更高的医疗费用。

2.1.1 在移植多个胚胎之前应考虑较高的母
体、胎儿和新生儿并发症风险（1B）。

2.1.2多胎妊娠导致更高的产科和儿科相关直
接医疗费用（1B）。

2.1.3 多胎妊娠产生更高的误工、药物和育儿
等间接费用（1C）。

临床研究证实多胎妊娠孕产妇和新生儿风险
均高于单胎妊娠［1，19-25］，尤其是在ART中移植多个胚
胎可导致孕产妇发生流产、异位妊娠、先兆子痫、妊
娠期糖尿病、产前和产后出血、剖宫产、死胎、早产、
低出生体质量、新生儿重症和死亡等一系列风险升
高［34-42］，双胚胎移植（double embryo transfer，DET）后
孕产妇和新生儿花费亦明显更高［43-56］。因此建议在
考虑移植多个胚胎时，应向患者明确告知与多胎妊
娠相关的并发症风险及费用，并签署知情同意书。

2.2 不应基于既往 ART 失败史、不孕年限和既
往孕产史决定胚胎移植数量（1D）。

既往 ART失败史被认为是ART预后不良的因
素之一［57-58］。与首次 IVF 患者相比，既往有两次
IVF 失败史的患者再次 IVF 的活产机会明显降
低［59-60］。针对这种情况医务人员和患者都会考虑
移植更多的胚胎以提高活产率。由于缺少相关前
瞻性研究，目前尚无确切证据支持增加移植胚胎数
量可提升重新启动周期的成功率。

不孕年限时长与自然妊娠可能性呈负相
关［61-62］，是决定是否进行 ART 治疗的重要依据之
一。然而，比较 eSET和DET临床结局的研究表明，
不孕年限可能与ART活产率无显著相关性［63-64］。

有研究表明既往妊娠的次数与 ART 治疗的成
功率相关［65-69］，但该因素不能预测单胚胎移植（single 
embryo transfer， SET）和 DET 周期中活产率和多胎
妊娠率（multiple pregnancy rate，MPR）［70］，因此 IVF
时不建议基于既往孕产史决定移植胚胎个数。

2.3 不 应 基 于 女 方 年 龄 决 定 胚 胎 移 植 数
量（1C）。

女性的年龄是预测 ART 结局的重要因素之
一。尽管有学者提出，DET 可提高高龄女性 ART
成功率［71］，但现有的研究结果尚不足以支持这一观
点［72-73］。多项观察性研究显示，DET 并未显著提升
IVF 周期的累积活产率［73-77］，且大多研究认为高龄
导致孕产妇的早产、新生儿低出生体质量、妊娠期
高血压疾病、死产等风险增加［78-82］，尤其是高龄多
胎妊娠的产科风险尤为明显，因此高龄女性应尽量
避免多胎妊娠的发生，不推荐DET。

2.4卵巢正常反应人群，建议进行 eSET（1D）。
关于卵巢高反应人群和低反应人群的胚胎移

植策略，目前尚缺乏相关研究。仅有一项准RCT表
明，在卵巢正常反应人群中，eSET和DET的累积活

产率类似［83］。由于卵巢高反应人群促排卵后卵巢
过 度 刺 激 综 合 征 （ovarian hyperstimulation 
syndrome，OHSS）的风险明显增加［84］，尤其是在多
胎妊娠中迟发性 OHSS 更为常见［85］，因此，建议卵
巢高反应人群在新鲜周期选择 SET。对于卵巢低
反应人群，由于促排卵后所获胚胎数量较少且质量
欠佳，临床决策更具挑战性。尽管现有证据仍支持
eSET，但考虑到此类患者胚胎资源极为珍贵，与患
者充分沟通多胎妊娠的风险并获得其知情同意，移
植不超过两个胚胎可能是更为人性化的一种选择。
未来还需开展更多高质量研究，为该人群的最佳移
植策略提供更具参考价值的临床依据。

2.5 在新鲜和复苏周期中，都不应依据子宫内
膜特征决定胚胎移植数量（1D）。

目前仅有一项临床研究提示，子宫内膜厚度可
能与新鲜卵裂期DET后的双胎活产率相关［86］，囊胚
移植成功率与子宫内膜厚度相关的研究很少。临
床实践中，若在胚胎移植前发现子宫内膜异常，应
考虑采取相应治疗措施以改善子宫内膜容受性，不
建议DET，以免浪费胚胎［87］。

2.6对于接受供卵助孕的患者，应遵守 eSET原
则（1B）。

有证据表明，与使用自体卵母细胞妊娠相比，
采用供卵妊娠可能增加妊娠相关风险及并发症的
发生概率［88-89］。因此，无论受体年龄如何，接受供
卵助孕的患者均应实施 eSET［89-91］。在供卵周期中
进行新鲜卵裂期胚胎移植时，不应依据胚胎质量来
决定移植胚胎数量［90，92-93］；在供卵助孕囊胚复苏移
植时，无论囊胚质量如何，均建议实施SET［75，90］。

2.7 无论是新鲜周期还是复苏周期，无论是卵
裂期胚胎还是囊胚，均不应基于胚胎评分决定胚胎
移植数量。

2.7.1 无论是新鲜周期还是复苏周期，均不应
基于胚胎评分决定卵裂期胚胎移植数量（1B）。

2.7.2新鲜周期中不应基于胚胎评分决定囊胚
移植个数（1B）。

2.7.3复苏周期中不应基于胚胎评分决定囊胚
移植个数（1D）。

目前尚无证据表明，在新鲜周期中移植质量相
当的胚胎时，DET 的活产率高于 SET［94-97］。在不考
虑胚胎质量的情况下，新鲜周期中移植两个卵裂期
胚胎可能获得更高的活产率，但同时 MPR 亦会显
著升高［94-99］。

高质量的证据表明，在一个新鲜周期中移植两
个囊胚相较于单个高质量囊胚的 SET，可导致更高
的MPR［73，100-103］；即便移植一个优质囊胚和一个质量
稍差的囊胚，MPR 仍相当高［97，104-105］。此外，囊胚移
植还可能增加单卵双胎（monozygotic twins，MZT）的
风险［106］，建议优先考虑 SET。瑞典一项全国性临床
研究对接受 SET 或 DET 后获得单胎妊娠的患者随
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访发现，DET 组新生儿死亡的潜在风险更高（OR=
2.7，95% CI：1.3~5.6）［107］，该结果进一步支持将 SET
作为首选策略。

关于卵裂期胚胎复苏移植中 SET 与 DET 对妊
娠结局影响的研究较多，但结论不一，究其原因可
能与冷冻保存技术、解冻复苏操作流程以及冷冻胚
胎标准的不同有关。虽然部分研究表明，DET可能
带来更高的活产率［108-110］，但所有研究均提示 DET
组的 MPR 显著升高［83，94，99，108，110-112］。因此，在卵裂期
胚胎复苏移植中，不推荐优先采用 DET 策略，因为
MPR 的显著增加将带来更高的母婴风险。鉴于囊
胚移植具有较高的 MZT 发生率［113］，无论冷冻保存
时胚胎的发育阶段或质量如何，复苏移植两个囊胚
仍可能增加MPR及相关风险［75，110，114-119］。

因此，无论是新鲜周期还是复苏周期，无论是
卵裂期胚胎还是囊胚移植，均缺乏证据支持DET优
于SET，基于安全性考量，推荐优先采用SET。建议
对每个胚胎进行单独冷冻保存，以便更有利于 SET
的实施并确保后续可追溯性。

2.8 为降低多胎风险，不建议用移植两个及以
上胚胎达到多胎妊娠后再行减胎的方式来替代
eSET，但对已发生的多胎妊娠可考虑减胎。

2.8.1 考虑到减胎手术流程的高风险，不建议
用移植两个及以上胚胎达到多胎妊娠后再行减胎
的方式来替代 eSET（1D）。

2.8.2 对已发生多胎妊娠，可以考虑通过减胎
手术降低母体并发症的风险（2D）。

多胎妊娠与妊娠期高血压疾病、妊娠期糖尿
病、剖宫产以及新生儿并发症（如早产、低出生体质
量、入住新生儿重症监护和新生儿死亡率）的风险
增加有关［120］。为降低上述风险，可考虑实施减胎
手术［121-124］。然而现有证据多为回顾性研究，证据
等级有限。

减胎手术会增加孕产妇和新生儿的并发症风
险［42］，包括流产、阴道出血、绒毛膜（下）血肿、疼痛、宫
内感染、胎膜早破、早产以及孕产妇心理问题等［125-127］，
因此，实施eSET被视为更为理想的解决方案。

综上所述，本指南建议在存在一个以上胚胎的
情况下，应将 eSET 作为常规推荐方案。在讨论胚
胎移植数量时，应鼓励患者及其配偶共同参与决策
过程，以确保移植策略既体现医务人员的临床专业
判断，又充分考虑患者的个体情况和意愿。若考虑
进行多个胚胎移植，必须向患者明确说明相关的医
学风险与潜在并发症，并在充分知情的前提下签署
书面同意书。

3.推荐意见 3：推荐根据患者预后情况个体化
选择新鲜周期是否囊胚培养及移植，并关注囊胚移
植后患者的产科及围产结局。

3.1 对于预后良好人群，推荐新鲜周期囊胚培
养及移植以改善妊娠结局。

3.1.1 与卵裂期胚胎移植相比，新鲜周期囊胚
移植可以获得更高的活产率（1C）。

3.1.2 与卵裂期胚胎移植相比，新鲜周期囊胚
移植可以获得更高的临床妊娠率（1B）。

3.1.3 与卵裂期胚胎移植相比，新鲜周期囊胚
移植可能增加MPR（1B）。

3.1.4 与卵裂期胚胎移植相比，新鲜周期囊胚
移植不增加流产率（2C）。

3.1.5 采取胚胎玻璃化冷冻储存技术时，选择
囊胚培养和移植可能会增加单次取卵周期的累积
临 床 妊 娠 率（cumulative clinical pregnancy rate，
cCPR）（1B）。

在新鲜周期中，将胚胎培养延长至囊胚阶段移
植相较于卵裂期胚胎移植具有一定理论优势，研究
显示，非整倍体胚胎在发展为囊胚的过程中受阻比
例（59%）显著高于整倍体胚胎（34%，P<0.001），因
此囊胚与卵裂期胚胎相比具有更低的非整倍体
率［128］，提示胚胎在发育过程中能够通过自身的筛选
和修复形成更具生存潜力的胚胎。此外，囊胚移植
的时机也决定了其与子宫内膜具有更好的时间同步
性［129-130］。因此，选择囊胚移植预期有更高的种植率
以及减少移植胚胎数目的潜力［131］。随着囊胚培养技
术日益成熟和 eSET策略的推广，在ART实践中，囊
胚培养和移植的应用价值受到广泛关注。

对于 ART 过程中囊胚（第 5~6 天）和卵裂期胚
胎（第 2~3天）移植后妊娠结局的比较，Cochrane 系
统评价自 Blake 等［132］于 2002 年首次发布以来已先
后更新 5 版，根据 2022 年 Glujovsky 等［15］的最新
Cochrane 系统评价（n=5 821），主分析结果显示在
新鲜周期中选择囊胚移植与卵裂期胚胎移植相比
临床妊娠率（OR=1.25，95% CI：1.12~1.39，32 项
RCTs）及活产率升高（OR=1.27，95% CI：1.06~1.51，
15 项 RCTs），流产率（OR=1.12，95% CI：0.90~1.38，
22 项 RCTs）和 MPR（OR=1.05，95% CI：0.83~1.33，
19 项 RCTs）未发现显著差异。针对临床妊娠率和
活产率的敏感性分析结果与主分析一致，而对
MPR的敏感性分析则表明囊胚移植可能增加 MPR
（OR=1.33，95% CI：1.04~1.70，15 项 RCTs）。当统
计结局为单次取卵周期的 cCPR 时，对纳入的 5 项
RCTs分析显示囊胚移植与卵裂期胚胎移植相比无
明显改善作用（OR=0.89，95% CI：0.64~1.22，I2=
71%），由于该结果异质性较高，系统评价根据胚胎
冷冻方法进行了事后亚组分析，其中仅一项RCT采
用了目前更广泛应用的胚胎玻璃化冷冻储存技术，
结果显示囊胚移植的 cCPR 显著升高（OR=2.44，
95% CI：1.17~5.12）［133］。值得一提的是，该系统评
价对各 RCTs 研究人群的预后进行了分组，预后良
好组包括形成 4个或更多受精卵、首次或第二个治
疗周期、10 个以上卵泡、年轻人群、无男性因素不
孕；预后不良组包括既往 ART失败或卵巢低反应，
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纳入的研究中大部分为预后良好人群（19/32），仅
3项 RCTs的研究人群为预后不良人群。虽然亚组
分析显示各主要结局不受各预后亚组的影响，该系
统评价的结论对预后良好人群更具备参考性。
2018 年美国生殖医学学会（American Society for 
Reproductive Medicine，ASRM）关于囊胚培养和移植
的共识亦提到现有证据支持预后良好患者选择囊胚
移植，共识同时提出 eSET策略应常规使用，以尽量
减少预后良好患者的双胎妊娠的发生风险［131］。

3.1.6 SET策略下，新鲜周期单囊胚移植与单卵
裂期胚胎移植相比可以获得更高的临床妊娠
率（1B）。

3.1.7 SET策略下，新鲜周期单囊胚移植与单卵
裂期胚胎移植相比可以获得更高的持续妊娠率和
活产率（1D）。

3.1.8 SET策略下，新鲜周期单囊胚移植与单卵
裂期胚胎移植相比不增加流产率、MPR 和异位妊
娠率（2D）。

对于 eSET策略下两种胚胎移植妊娠结局的比
较，Cochrane 2022 年的系统评价有基于各 RCTs 移
植胚胎数目差异进行亚组分析，结果显示当明确为
eSET 策略（OR=1.31，95% CI：1.04~1.65，5项 RCTs）
或两组移植胚胎数目相等时（OR=1.31，95% CI：
1.16~1.48，20 项 RCTs），囊胚移植对临床妊娠率的
改善更为显著，活产率（P=0.48，eSET组 2项 RCTs）
和 cCPR（P=0.89，eSET 组仅 1 项 RCT）则不受各亚
组差异影响［15］。此外，2021 年另有一篇 meta 分析
（n=1 784）比较了新鲜周期单囊胚移植和单卵裂期
胚胎移植的妊娠结局［134］，该 meta 分析纳入了 5 项
RCTs，其中3项被Cochrane的系统评价纳入，1项因
没有严格随机被Cochrane排除，结果显示单囊胚移
植组新鲜移植周期的临床妊娠率（RR=1.26，95% CI：
1.14~1.39，5项RCTs）、持续妊娠率（RR=1.19，95% CI：
1.05~1.35，3 项 RCTs）和分娩率（RR=1.4，95% CI：
1.13~1.75，2 项 RCTs）均显著高于单卵裂期胚胎移
植组，两组流产率（RR=0.93，95% CI：0.66~1.33，
4 项 RCTs）、MPR（RR=1.12，95% CI：0.51~2.45，3 项
RCTs）、异位妊娠率（RR=0.5，95% CI：0.13~1.90，
3 项 RCTs）差异均无统计学意义。然而，目前相关
研究存在一定局限性。一方面，纳入的 RCTs 数量
较少，研究多为单中心、小样本，限制了结果的推广
性；另一方面，多项研究未报告活产率及累积活产
率等关键终点，且各研究在受试者入选标准、胚胎
质量评估方式及冷冻方案上存在较大差异，增加了
分析结果的异质性。此外，部分研究随访周期较
短，丢失随访的风险亦可能影响结果的准确性。因
此，尽管当前数据显示单囊胚移植在提高部分妊娠
结局方面具有优势，但仍需更多设计严谨、样本量
充足的多中心 RCT 进一步验证，以优化 eSET 策略
下的胚胎移植决策。

3.2 对于预后不良人群，推荐根据第 3 天胚胎
情况谨慎考虑是否囊胚培养。

3.2.1 与卵裂期胚胎相比，新鲜周期囊胚移植
的剩余胚胎冷冻率显著降低（1C）。

3.2.2 与卵裂期胚胎相比，新鲜周期囊胚移植
的无胚胎移植风险明显升高（1B）。

由于囊胚培养和移植延迟了胚胎体外培养的
时间，不可避免地存在一些弊端。尽管基础研究已
经发现一些潜在与胚胎发育潜力相关的分子标志
物［135-136］，目前仍没有可靠指标用于预测囊胚的形
成。根据上述 2022 年 Cochrane 系统评价结果，在
新鲜周期中选择囊胚移植与卵裂期胚胎移植相比
剩余胚胎冷冻率明显降低（OR=0.48，95% CI：0.40~
0.57，14 项 RCTs），无胚胎移植风险显著升高（OR=
2.50，95% CI：1.76~3.55，17 项 RCTs）［15］。因此，对
于预后不良人群，需根据获卵数和胚胎情况谨慎考
虑是否囊胚培养。近年来，Time-lapse 技术已被证
明可用于预测卵裂期胚胎发育为囊胚的潜力［137-138］，
但高昂的费用可能会限制其的推广应用。未来的研
究或可聚焦于开发和验证能够基于周期数据、Time-
lapse及组学数据预测胚胎发育潜能的机器学习模
型，以个体化指导患者是否进行囊胚培养和移植。

3.3囊胚移植可能影响患者单胎妊娠后的部分
产科和围产结局。

3.3.1 与卵裂期胚胎相比，新鲜囊胚移植后单
胎妊娠发生极早产和大于胎龄儿（large for gestational 
age infant，LGA）风险升高（1C）。

3.3.2 与卵裂期胚胎相比，冷冻囊胚移植后单
胎妊娠发生早产和 LGA 风险升高，发生小于胎龄
儿（small for gestational age infant，SGA）风险降低，
围产儿死亡率降低（1C）。

由于囊胚培养和移植在 ART 实践中的广泛应
用，越来越多研究开始关注移植后妊娠患者的产科
及围产结局。对此，2022 年 Marconi 等［139］的一项
meta分析（n=520 769）纳入了 35项研究（5项RCTs，
余为观察性研究），涉及的主要结局指标包括 SGA、
LGA、早产（<37 周分娩）、极早产（<32 周分娩）、低
出生体质量儿（low birth weight infant，LBW；出生体质
量<2 500 g），极低出生体质量儿（very low birth 
weight infant，VLBW；出生体质量<1 500 g）以及围
产期死亡率（死产和出生后<28 d 死亡）。结果表
明，与卵裂期胚胎相比，新鲜囊胚移植后单胎妊娠
发生极早产（RR=1.17，95% CI：1.08~1.26）和 LGA
（RR=1.14，95% CI：1.05~1.24）的风险升高，冷冻囊
胚移植后单胎妊娠发生 LGA（RR=1.17，95% CI：
1.08~1.27）、早产（RR=1.13，95% CI：1.03~1.24）风险
升高，发生 SGA 风险（RR=0.84，95% CI：0.74~0.95）
和围产儿死亡率（RR=0.70，95% CI：0.58~0.86）降低，
其他结局则无明显差异。该结果与既往两项同主题
的meta分析相比［140-141］，除冷冻囊胚移植后LGA风险
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增加和新鲜囊胚移植后极早产风险增加的结果一致
外，其他结论仍存在差异，这与纳入研究数量、研究
选择标准和所覆盖的时间范围有关。考虑到囊胚移
植对围产结局的影响主要来自 eSET的应用和随后
MPR的降低［131］，虽然上述meta分析发现囊胚移植可
能影响患者单胎妊娠后的部分产科和围产结局，由
于现有证据的质量从低到极低不等，临床意义仍有
待明确。

4.推荐意见 4：推荐在胚胎移植过程中常规使
用经腹部超声引导，以提高临床妊娠率和活产率。

4.1经腹部超声引导下胚胎移植与盲法移植相比
可显著提高临床妊娠率、持续妊娠率或活产率（1B）。

4.2经腹部超声引导下胚胎移植与盲法移植相
比不能降低流产率（2C）。

4.3经腹部超声引导下胚胎移植与盲法移植相
比不能降低异位妊娠率（2D）。

4.4经腹部超声引导下胚胎移植与经阴道超声
相比临床妊娠率、持续妊娠率或活产率相似（2C）。

2017年ASRM胚胎移植实践指南［142］基于2016年
Cochrane 的 meta 分析结果［143］，已明确推荐在胚胎
移植过程中使用经腹部超声引导以提高临床妊娠
率和活产率。此后，Cozzolino 等［144］于 2018 年发布
了更新的 meta 分析（n=5 503），纳入了 14 项 RCTs，
结果表明经腹部超声引导下胚胎移植与盲法移植
相比临床妊娠率（OR=1.41，95% CI：1.19~1.67，P<
0.000 1）、持续妊娠率或活产率（OR=1.64，95% CI：
1.35~1.99，P<0.000 01）均明显升高，在流产率（OR=
0.76，95% CI：0.50~1.15）及异位妊娠率（OR=0.52，
95% CI：0.21~1.28）上差异均无统计学意义。有部分
中心会采取经阴道超声引导下胚胎移植的方法，与
盲法移植比较，术者可以更清晰地看到子宫的位置
及胚胎放置到子宫的位置［145］，但根据Cozzolino等［144］

的结果，经腹部超声引导下胚胎移植与经阴道超声
相比临床妊娠率（OR=1.05，95% CI：0.76~1.43）、持
续妊娠率或活产率（OR=1.19，95% CI：0.86~1.74）
差异均无明显统计学意义。

5.推荐意见 5：针对RIF患者，应用促性腺激素
释放激素激动剂（gonadotropin-releasing hormone 
agonist，GnRH-a）降调节内膜准备方案，加用生长
激素、宫腔灌注及内膜搔刮，可能改善胚胎移植结
局；加用生长激素、富血小板血浆（platelet-rich 
plasma，PRP）、粒细胞集落刺激因子（granulocyte 
colony-stimulating factor，G-CSF）及人绒毛膜促性腺
激素（human chorionic gonadotropin，hCG）宫腔灌注可
能改善薄型内膜患者妊娠结局。

5.1 GnRH-a 降调节在 RIF 和薄型子宫内膜患
者的应用

5.1.1 GnRH-a降调节能够改善RIF患者胚胎移
植结局（2C）。

5.1.2 GnRH-a 降调节对于薄型子宫内膜患者

胚胎移植结局无明显影响（2D）。
Meta 分析结果显示，GnRH-a 降调节能够改善

RIF 患者的种植率（RR=1.25，95% CI：1.13~1.39）、
生化妊娠率（RR=1.50，95% CI：1.07~2.12）、临床妊
娠率（RR=1.28，95% CI：1.17~1.41），而流产率（RR=
0.95，95% CI：0.72~1.25）和活产率（RR=1.13，95% CI：
0.99~1.29）差异均无统计学意义。然而，目前大多
数研究为回顾性队列研究，仍缺乏高质量、大样本
的RCTs作为证据，且RIF患者病因多样，个体差异
性大，仍需结合个体情况选择适宜的助孕策略。

2022年，魏珑珑和张翠莲［146］纳入 512个拟行冻
融胚胎移植的薄型子宫内膜患者，研究结果显示
GnRH-a降调节联合激素替代人工周期相较单独应
用激素替代治疗者无明显临床获益，临床妊娠率、
着床率及流产率差异均无统计学意义。目前，在薄
型子宫内膜患者应用GnRH-a降调节作为内膜准备
方案仍然存在争议。由于薄型子宫内膜患者病因
及合并症复杂多样，GnRH-a 降调节或许对于薄型
子宫内膜患者受益有限。目前针对该问题的研究
较少，截至检索日期仅搜到 1篇研究，需要大样本、
高质量的RCTs提供更高级别的临床证据以辅助临
床决策。

5.2 生长激素在 RIF 和薄型子宫内膜患者的
应用

5.2.1 生长激素能够改善 RIF 患者胚胎移植结
局（1B）。

5.2.2应用生长激素能够提高薄型子宫内膜患
者的内膜厚度，改善妊娠结局（1A）。

2023 年，Vera-Montoya 等［147］对 2 项 RCTs（共
112例RIF患者）进行meta分析，发现在新鲜胚胎移
植前应用生长激素能够提高 RIF 患者临床妊娠率
（OR=4.97，95% CI：2.05~12.05）、胚胎种植率（OR=
3.88，95% CI：1.91~7.88）及活产率（OR=5.13，95% CI：
2.03~12.91），但对于流产率及子宫内膜厚度无明显
影响。目前大多数研究样本量相对较少，且对于生
长激素应用后的不良反应及新生儿出生缺陷缺乏
报道，仍需在临床实践中谨慎应用本结论。

2022 年 Shang 等［148］的 meta 分 析 纳 入 25 项
RCTs，共 2 424 例患者，发现应用生长激素显著增
加子宫内膜厚度（MD=1.48，95% CI：1.21~1.75），
改善子宫内膜形态（OR=2.67，95% CI：1.36~5.23）
和子宫内膜血流（OR=5.84，95% CI：1.30~26.17），
临床妊娠率（OR=2.71，95% CI：1.69~4.34）也显著
升高，提示薄型子宫内膜患者应用生长激素能够
获益。2022 年黄柳静等［149］的 RCT 研究共纳入
129 例患者，结果显示激素替代治疗联合宫腔灌
注或皮下注射重组生长激素均能显著增加薄型
子宫内膜患者的子宫内膜厚度，但对妊娠结局无
明显影响，可能与研究样本量小相关。目前该方
向研究仍偏少，后续仍需大样本量的前瞻性研究
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进一步探索。
5.3宫腔内灌注在 RIF和薄型子宫内膜患者的

应用
5.3.1 宫腔内灌注 PRP 能够改善 RIF 患者胚胎

移植结局（1B）。
5.3.2宫腔内灌注 PRP 能够改善薄型子宫内膜

患者的妊娠结局（2B）。
5.3.3 宫腔内灌注或皮下注射 G-CSF 能够改善

RIF患者胚胎移植结局（1B）。
5.3.4 宫腔内灌注或皮下注射 G-CSF 能够改善

薄型子宫内膜患者的妊娠结局（2B）。
5.3.5 宫腔内灌注 hCG 能够改善 RIF 患者胚胎

移植结局（2C）。
5.3.6宫腔内灌注 hCG 能够改善薄型子宫内膜

患者妊娠结局（2D）。
5.3.7宫腔内灌注外周血单个核细胞（peripheral 

blood mononuclear cell，PBMC）能够改善RIF患者胚
胎移植结局（2C）。

5.3.8 宫腔内灌注地塞米松能够改善 RIF 患者
胚胎移植结局（2C）。

2021 年，陈泽阳等［150］纳入 2 项回顾性队列研
究及 2 项 RCTs 进行 meta 分析，发现于冻融胚胎移
植前行宫腔内灌注 PRP 能够提高 RIF 患者移植后
hCG阳性率（OR=1.77，95% CI：1.22~2.56）及临床妊
娠率（OR=2.07，95% CI：1.50~2.86）。现有文献尚
未报道与之明确相关的不良反应或不良事件，仍需
关注患者不适主诉，警惕相关事件风险。

2022 年，赵恒等［151］的 meta 分析纳入 6 篇文章
（3 项队列研究，2 项 RCTs，1 项非 RCTs），共 416 例
薄型子宫内膜患者的数据，研究发现宫腔灌注PRP
后子宫内膜厚度（MD=1.32，95% CI：0.84~1.79）及
临床妊娠率组（RR=1.84，95% CI：1.35~2.53）均显著
提高，因此认为PRP对促进不孕女性薄型子宫内膜
增厚以及改善 IVF 助孕临床妊娠结局有明显的效
果。尽管该话题研究结论较一致，目前仍缺乏关于
PRP宫腔灌注安全性及有效性的大规模RCT，需要
进一步研究。

2020年，薄文嘉等［152］对 10项RCTs（共 1 012例
RIF 患者）行 meta 分析得出 RIF 患者应用 G-CSF 能
够提高其临床妊娠率（OR=2.87，95% CI：2.15~
3.82）及胚胎种植率（OR=2.68，95% CI：1.93~3.72）。
亚组分析则提示，无论G-CSF的应用时间或应用方
式，试验组RIF患者胚胎移植后临床妊娠率均显著
高于对照组。但是也有研究得出不同结论，例如夏
婷婷等［153］纳入 111 例 RIF 患者建立冻融胚胎移植
周期前瞻性队列，认为宫腔内灌注G-CSF能够改善
RIF患者子宫内膜形态及血流动力学指标，但是胚
胎种植率、临床妊娠率及早期流产率均与对照组差
异无统计学意义。何峻等［154］则认为，宫腔内灌注
G-CSF能够提高RIF患者冻融胚胎移植周期胚胎种

植率及临床妊娠率，但是在新鲜胚胎移植周期则仅
能提高胚胎种植率，临床妊娠率无明显升高。

2023 年，郝敏和张宁［155］的 meta 分析共纳入
7 项研究（5 项 RCTs，2 项队列研究），累计共 842 例
薄型子宫内膜患者，结果显示宫腔灌注G-CSF可以
显著改善子宫内膜厚度（MD=0.92，95% CI：0.63~
1.22），提高胚胎种植率（RR=1.45，95% CI：1.16~
1.81）及临床妊娠率（RR=1.36，95% CI：1.03~1.81），
且不会增加不良妊娠结局风险（RR=0.94，95% CI：
0.47~1.88）和周期取消率（RR=0.75，95% CI：0.40~
1.39）。目前相关研究较多，但其质量有限，后续仍
需大规模RCTs对结论加以验证。

Meta分析结果显示，宫腔内灌注hCG能够改善
RIF 患者的种植率（RR=1.46，95% CI：1.31~1.64）、
生化妊娠率（RR=1.45，95% CI：1.23~1.72）、临床妊
娠率（RR=1.50，95% CI：1.34~1.67）和活产率（RR=
1.64，95% CI：1.26~2.15），流产率差异无统计学意
义（RR=0.84，95% CI：0.57~1.26）。目前对相关不良
反应或不良事件尚无系统性的报道。

Meta分析结果显示，宫腔内灌注 hCG能够改善
薄型子宫内膜患者的种植率（RR=1.53，95% CI：
1.03~2.26），临床妊娠率（RR=1.45，95% CI：0.92~
2.29）差异无统计学意义。目前尚无相关不良反应
或不良事件的报道。现有研究对于宫腔内灌注
hCG 的时机尚无进一步分析，且有关宫腔内灌注
hCG不良反应及不良事件尚缺乏相关报道，故针对
本结论需谨慎解释，同时，应针对薄型子宫内膜患
者制定个体化的移植策略。另外，现有研究纳入患
者人数、周期数较少，未来需要更多设计良好的多
中心RCTs研究提供高质量证据以辅助临床决策。

Meta分析结果显示，宫腔内灌注PBMC能够改
善 RIF 患 者 的 种 植 率（RR=1.74，95% CI：1.44~
2.09）、临床妊娠率（RR=1.75，95% CI：1.46~2.10），
对 流 产 率 无 显 著 影 响（RR=0.55，95% CI：0.27~
1.14）。但是，现有研究大多数样本量较小，且对于
远期妊娠结局如活产率、新生儿出生缺陷等报道缺
乏，故应用本结论具有一定的限制性。

2021年，王梓骅等［156］纳入 167例RIF患者冻融
胚胎移植周期，研究结果显示宫腔内灌注地塞米松
能够提高临床妊娠率及胚胎种植率，对流产率无明
显影响，且无不良事件发生。但截至检索日期仅搜
到 1篇研究，该研究样本量小且随访止于早期妊娠
而未探究远期临床结局，故仍需要大样本、高质量
的前瞻性研究提供更高级别的临床证据以辅助临
床决策。

5.4子宫内膜搔刮能够改善 RIF患者的妊娠结
局，既往失败次数越多，越能够从中获益（1B）。

2023 年，Iakovidou 等［157］对胚胎移植前行子宫
内膜搔刮的 13项RCTs进行meta分析，结果显示胚
胎移植前行子宫内膜搔刮能够提高反复 IVF 失败
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患者的活产率（RR=1.35，95% CI：1.20~1.53）。RIF
患者既往失败次数越多，越能从中获益。现有研究
对于子宫内膜搔刮不良反应的报道尚不完整，未来
仍需更多高质量临床证据为临床应用子宫内膜搔
刮提供个体化治疗方案及依据。

针对RIF与薄型子宫内膜，目前尚无普适性的
标准疗法。本指南所涉及的干预措施，其证据质量
多为低（C）或极低（D）等级，多数为弱推荐，且部分
方法（如PBMC灌注）与国内外其他共识存在争议。
即使对于少数推荐等级较高的干预（如子宫内膜搔
刮），临床医生也需充分意识到其潜在风险与参考
证据的局限性。我们强烈建议：临床处理应始于全
面、系统的病因筛查（如宫腔镜、血栓倾向、免疫因
素、胚胎非整倍体等），治疗选择应基于个体化病
因，并优先采用证据相对成熟的方案，以此引导临
床决策，避免盲目应用。

6.全胚冷冻策略专家建议
6.1 对于有输卵管积水的患者，建议使用全胚

冷冻策略。
在育龄期女性中，输卵管积水是一种常见问

题，会对辅助生殖助孕结局产生负面影响［158-159］。
关于输卵管积水患者的移植策略，目前仅有少量小
样本研究对全胚冷冻与新鲜移植的妊娠率差异
进行了探讨［160-161］，如王海燕等［161］回顾性分析了
2002—2005 年于北京大学第三医院行 IVF-胚胎移
植伴输卵管积水患者的妊娠结局，结果显示未处理
的输卵管积水新鲜移植周期妊娠率为 15.8%
（3/19），复苏周期妊娠率为 10.5%（2/19）。根据专
家共识［162］，对于输卵管积水合并不孕的患者，推荐
行腹腔镜下输卵管切除术，而对于卵巢储备功能不
佳的患者，可先进行 IVF 并冻存胚胎，随后再处理
输卵管积水［162］。然而，对于已发现并治疗输卵管
积水的患者，选择全胚冷冻或新鲜胚胎移植的最佳
策略仍缺乏高质量证据。总体而言，输卵管积水的
治疗及移植方案应综合考虑积水程度、患者年龄、
卵巢储备及其他不孕因素，制定个体化方案。

6.2对于RIF患者，全胚冷冻策略相较于新鲜移
植是否能显著改善累积妊娠结局尚需进一步研究。

Magdi 等［163］于 2017 年发表了一项前瞻性队列
研究，将 171 例 RIF 患者（接受 ICSI-胚胎移植的患
者在至少 3个新鲜周期移植至少 4个优质胚胎后未
能实现临床妊娠）分为了全胚冷冻组（n=81，ICSI后
第 5天行全胚冷冻）和鲜胚移植组（n=90，ICSI后第
5天行鲜胚移植），发现全胚冷冻组的累积持续妊娠
率显著高于鲜胚移植组，而早期流产率无显著差
异。2014 年于美国进行的一项队列研究回顾了
269 例至少有过一次鲜胚移植失败史的患者后续
移植情况，同样发现全胚冷冻组（n=106）的累积活
产率显著高于鲜胚移植组（n=163）［164］。然而，最新
的一项回顾性队列研究（至少有 2次或更多次连续

IVF/ICSI 周期失败史的女性）未发现全胚冷冻组
（n=219）和鲜胚移植组（n=197）两组的累积活产率
差异有统计学意义［165］。RIF 是尚未解决的具有挑
战性的临床难题，目前尚未形成统一的诊疗标准。
根据 meta 分析提示，对于 RIF 的患者，全胚冷冻策
略相较于新鲜移植不能显著提高累积持续妊娠率/
活产率。目前，只有少量队列研究探讨了全胚冷冻
策略对于 RIF 的患者的有效性，且证据等级极低；
其次，RIF 的定义尚未统一，人群异质性较高。目
前证据尚不一致，未能明确证明全胚冷冻策略相较
于新鲜移植能显著改善RIF患者的累积妊娠结局。

6.3对于有宫腔积液、超声提示息肉/回声不均
匀、子宫内膜薄的患者，全胚冷冻策略可为处理这
些内膜问题提供时间窗口，但其相较于新鲜移植的
直接优势缺乏高级别证据支持。

宫腔积液可能会导致附着在子宫内膜上的胚
胎分离，使其在液体中游离，对试管移植造成一定影
响，甚至可能难以附着在子宫内膜上并着床。宫腔
积液本身还具有一定毒性，可能刺激宫腔产生炎性
物质，影响胚胎的着床，并对胚胎发育产生明显的不
良影响［166］。此外，宫腔积液还会增加子宫颈口和输
卵管阻塞的风险［166］。应特别关注移植日是否存在
宫腔积液，因为这对移植结局有直接影响；而在取卵
日发现宫腔积液的患者，可在复查后根据情况决定
是否进行移植或采用全胚冷冻策略。全胚冷冻策略
的潜在优势在于，它为这类患者提供了更充分的时
间，在卵巢刺激与胚胎移植之间进行详细检查和针
对性治疗，从而可能为获得活产提供更佳机会［167］。

子宫内膜异常（超声提示息肉/回声不均匀）在
不孕人群中较为常见［168］。子宫内膜息肉可能通过
改变子宫内膜环境或导致宫腔内出血，从而影响胚
胎的植入潜力［169］，对胚胎着床及 IVF等技术的成功
率产生不利影响。宫腔镜下子宫内膜息肉切除手
术能够降低早期妊娠流产的风险，并在一定程度上
提高活产率［170］，且宫腔粘连形成的风险可忽略不
计［171］。目前，专家普遍认为，对于在辅助生殖治疗
中超声提示存在子宫内膜息肉/回声不均匀的患者，
应进行宫腔镜检查/息肉切除术。因此，全胚胎冷冻
周期相较于新鲜移植的潜在优势在于，理论上可在
胚胎冻存期间完成宫腔镜手术切除息肉，同时改善
子宫内膜环境，从而可能提高妊娠率及活产率。然
而，对于已行息肉切除术患者选择全胚冷冻或新鲜
胚移植的策略，目前尚缺乏高质量的相关证据。

子宫内膜厚度被认为是影响着床的重要因素
之一，子宫内膜过薄与胚胎移植后活产率较低显著
相关［172-173］。对于薄型子宫内膜患者，全胚冷冻可
能是一种可行选择，从而在胚胎移植前对子宫内膜
进行评估并采取相应的干预措施。然而，薄型子宫
内膜的定义尚无统一标准，目前普遍把 hCG扳机日
子宫内膜厚度≤7 mm 定义为子宫内膜薄［174-175］。此
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外，由于子宫内膜厚度受测量方法、超声操作人员
经验及监测时机等多种因素影响，其准确性和可重
复性也存在一定局限。因此，目前尚难以确定全胚
冷冻策略在薄型子宫内膜患者中的普遍适用性。
未来研究不仅需要大样本量和开展多中心 RCT 验
证，还应建立更为一致和标准化的薄型子宫内膜厚
度定义，从而为临床实践提供更加可靠的循证
依据。

对于有宫腔积液、超声提示息肉/回声不均匀、
子宫内膜薄的患者，全胚冷冻策略可为处理这些内
膜问题提供时间窗口，但其相较于新鲜移植的直接
优势缺乏高级别证据支持。临床决策应个体化，侧
重于先处理基础疾病（如处理积液、手术切除息肉、
尝试增厚内膜）。

四、问题与建议
本指南的制定是我国生殖医学领域在个体化

胚胎移植实践方面的重要进展，系统总结了国内外
循证证据，结合我国患者特征与临床实践经验，形
成了较为全面、科学、可操作的推荐意见和专家建
议，为规范临床诊疗、提升胚胎移植成功率提供了
有力参考。

然而，本指南仍存在一定局限。在本指南形成
的 45条推荐意见中，GRADE 评分的证据质量以低
（C）、极低（D）为主，这主要是由于目前国内外高质
量、多中心 RCT研究数量有限，部分推荐主要依据
回顾性研究和专家经验，证据等级偏低，提示在未来
研究中应进一步加强针对这些研究问题的高质量研
究设计，以提供高级别证据，验证并升级本指南的推
荐意见。因此，本指南所有推荐意见均应被视为基
于当前“最佳可得证据”与专家经验的指导性意见，
而非确定性标准。临床医生在应用时，务必充分认
知其背后的不确定性，结合患者的具体情况及本地
医疗资源审慎决策。其次，特殊人群（如 RIF、薄型
子宫内膜等患者）的诊治标准尚未统一，临床操作差
异较大，可能会影响研究结果的可比性与外推性。

未来仍需要进一步加强推动高质量前瞻性研
究及长期随访，建立动态更新机制，定期评估新证
据并修订推荐意见，强化患者价值观与临床经验的
融入，形成“证据-专家-患者”三维共建的指南模
式，持续提升指南和相关共识的科学性、权威性与
实践指导价值。
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