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单基因病胚胎着床前遗传学检测专家共识
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【摘要】 随着分子生物学技术、遗传诊断技术的发展以及相关术语的更新，单基因病胚胎着床前

遗传学检测（preimplantation genetic testing for monogenic/single gene disorders，PGT-M）技术不断进步和

更新，广泛应用于临床以避免遗传病患儿的出生和阻断致病基因的家族传递。目前，关于PGT-M的共

识还很少，为了规范PGT-M的应用，中国医师协会生殖医学专业委员会精准辅助生殖研究学组及中国

医师协会医学遗传医师分会部分专家，包括生殖医学、遗传学和心血管医学专家，共同制定了这一共

识。共识包括PGT-M的适应证、禁忌证、诊断策略、遗传和生殖咨询、报告形式、结果解释、知情同意和

患者随访等。这一共识将使更多相关的临床工作者和研究人员获益，供临床及实验室参考使用。
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【Abstract】 Upon the recent advances in molecular biological techniques and genetic
diagnostic strategies, along with the updates on relevant terminologies, new methods of
preimplantation genetic testing for monogenic/single gene disorders (PGT-M) are developed to
prevent transmissions of inherited diseases. However, few consensuses on PGT-M have been
published. In order to properly regulate the application of PGT-M, experts from the field of
reproductive medicine and genetics jointly drafted this consensus, which includes indications for
patient selection, diagnostic strategy, genetic and reproductive counseling, report generation, result
interpretation, informed consent and patient follow-ups, etc. This consensus serves to benefit
everyone interested in PGT-M in establishing evidence-based clinical and laboratory practices.
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单基因病是指由单个基因突变所导致的疾病，

突变可发生于一条染色体上的基因或同时发生在两

条同源染色体上的等位基因上。根据在线人类孟德

尔遗传数据库（Online Mendelian Inheritance in Man，
OMIM）统计，截止到 2020年 11月，已发现的单基因

病超过 7000种，其中已明确表型和分子致病机制

的有近 6000种。虽然单基因病多属于罕见病，但

发病率超过 1%，部分患者的临床表现为致死、致

残、致愚，对健康危害极大。因此，为预防或阻止由

此引起的出生缺陷，迫切需要通过产前或者单基因
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病胚胎着床前遗传学检测（preimplantation genetic
testing for monogenic/single gene disorders，PGT-M）
技术进行干预。PGT-M可以对着床前胚胎进行致

病基因变异诊断，选择没有疾病表型的胚胎移植入

子宫，阻断疾病向子代传递。

随着分子遗传诊断技术和测序技术的发展，越

来越多单基因病的致病基因被明确，临床对PGT-M
的需求日益增长。新的胚胎遗传检测策略和方法同

步开发与应用，推动了相关指南与共识的更新，欧洲

人类生殖和胚胎学学会（European Society of Human
Reproduction and Embryology，ESHRE）从 2005年至

2020年 3次更新了 PGT-M的实践指南［1］；美国人类

生殖研究所（Institute for Human Reproduction，IHR）
于 2015年提出了用于人类白细胞抗原（human
leukocyte antigen，HLA）配 型 的 PGT-M 指 南［2］；

Girard等［3］于2016年提出了针对高加索人群最常见

的单基因遗传病——囊性纤维化的PGT-M指南。

近年来，PGT-M技术在我国的应用取得了稳

步、快速的发展，具有相应检测资质的辅助生殖机

构不断增多。因此，为了规范该项技术安全有效地

实施，需要根据我国国情特点以及临床应用的实际

情况等，制定与之相适应的共识，进一步规范技术

的应用。由中国医师协会生殖医学专业委员会精

准辅助生殖研究学组和中国医师协会医学遗传医

师分会部分专家讨论，形成了以下有关 PGT-M技

术方面的专家共识。本共识涵盖了 PGT-M相关实

验室方法和遗传检测策略与质控管理等建议，供临

床及实验室参考使用。

一、PGT-M适应证与禁忌证

1. PGT-M适应证：基因突变为明确致病或致病

基因连锁标记明确的家系，可以进行PGT-M，且需综

合考虑疾病的严重程度及就诊家系的实际情况［4］。

（1）单基因病：夫妻一方为单基因病患者或夫

妻双方是同一单基因病的携带者，曾孕育或具有生

育致畸、致残、致死的单基因病患儿高风险的夫妻，

可以进行PGT-M［5］。

（2）线粒体病：由细胞核基因突变导致的线粒体

病，PGT检测策略同常规单基因病；由线粒体DNA
（mitochondrial DNA，mtDNA）突变导致的线粒体病，

因大多数突变具有异质性［6-7］，需要个案咨询。

（3）HLA分型：已生育严重血液/肿瘤疾病、原

发性免疫缺陷病、遗传性代谢病等疾病患儿的夫

妻，在缺乏其他有效治疗方法的情况下，需要选择

生育与患儿HLA配型相同的同胞，对患儿进行造

血干细胞移植治疗［8-10］。

（4）具有较高致病概率的遗传易感性严重疾病：

夫妻双方或一方携带能导致严重疾病的具有高外显

率、家族遗传倾向、较高致病概率的易感基因突变，

如遗传性乳腺癌的BRCA1、BRCA2致病突变等［11-12］。

2. PGT-M禁忌证［13］：①基因突变的致病性不

明确或基因定位不明确的遗传性疾病；②非疾病表

型的胚胎选择，如外貌、身高、体质量、性别等；③辅

助生殖技术禁忌证和/或妊娠禁忌证；④其他情况，

如中国法律不允许和/或经生殖医学伦理委员会讨

论后不适宜PGT-M。

3.其他特殊情况：夫妻双方已生育一个携带新发

致病基因变异的患儿，因不能完全排除男方或女方生

殖腺嵌合的可能，经过充分的遗传咨询，在尊重患者

夫妇意愿的前提下，可考虑自然妊娠后行产前诊断或

选择PGT-M治疗。如有两次或以上患儿生育史或妊

娠史，可能存在生殖腺嵌合，符合PGT-M适应证。

二、临床遗传咨询

实施 PGT-M前，患者夫妻需先接受临床遗传

咨询，充分了解遗传病的特征、诊疗进展以及生育

风险［14］；告知夫妻可选择的干预措施，如胚胎着床

前检测、产前诊断等，以及现阶段不同检测技术和

策略的优点和局限性，夫妻知情后自愿选择。

1.遗传咨询

（1）PGT-M治疗前遗传咨询：进行 PGT-M之前

遗传咨询是 PGT-M的首要关键环节，需由具有遗

传咨询能力的临床医师完成。首先要参考专科疾

病的临床诊断（如肾内科医师对家族性遗传性多囊

性肾病的诊断和分型诊断），收集夫妻及相关家系

成员的疾病相关信息、临床资料及遗传检测结果，

绘制遗传家系图谱；对病情的严重性、异质性以及

基因型/表型相关性进行分析确认［15］。

在开展治疗前需告知患者夫妇，PGT-M仅针对

夫妻双方已知的且明确致病的基因突变进行检测

分析，双方未知的或胚胎新发生的致病突变不在本

次PGT-M检测范围内。

①常染色体显性遗传病及X-连锁显性遗传病

家系，需告知对于携带突变的胚胎均不予移植。

②常染色体隐性遗传病家系，携带双方突变的胚

胎不予移植。对于只携带一方突变的胚胎，理论上不

致病，极少数情况有较轻症状。携带一方突变的胚胎

需经过遗传咨询、签署知情同意书后方可移植。

③对于X-连锁隐性遗传病家系，携带基因突变

的男性胚胎，不予移植；对于携带基因突变的女性胚

胎，理论上不致病，但其男性后代有 50%的患病风

险，女性后代50%概率为携带者，需遗传咨询，夫妻
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双方慎重考虑做出取舍胚胎的决定。

④对于单基因病合并染色体异常的家系，如平

衡易位，需告知所应用技术是否可以区分正常核型

和平衡易位核型等，患者自愿选择。

⑤对于临床上高度怀疑为生殖腺嵌合的夫妻，

应经过咨询并评估生殖腺嵌合的来源后，可实施

PGT-M。需告知夫妻，对于生殖腺存在受累或不受

累配子的情况，无论是受累的胚胎还是未受累的胚

胎都可能有共同的背景单体型，进行 PGT-M可能

会丢弃带有高危单体型的未受累胚胎的风险。

（2）胚胎检测后/移植前遗传咨询：夫妻如进行

PGT-M，检测后需要进行第二次遗传咨询，告知胚

胎的检测结果和遗传疾病的风险等情况［16］。

2.辅助生殖技术实施过程相关咨询和处置：由

妇产科生殖专业临床医师完成，包括夫妻双方一般

健康和生育状态评估，控制性超促排卵（controlled
ovarian hyperstimulation，COH）、卵泡监测、取卵术、

卵胞质内单精子注射（intracytoplasmic sperm injection，
ICSI）技术、胚胎体外培养及活检（以囊胚活检为

主）、冻存胚胎等内容。

3. 风险评估与知情选择：实施辅助生殖治疗

前，夫妻应对 PGT-M过程中的各类风险充分知情：

如超促排卵、取卵、精卵体外处理、ICSI、胚胎体外

培养、胚胎活检及冻融可能造成的配子、胚胎损伤

的风险；当患者卵巢储备低下，需要在决定 PGT-M
前充分向夫妻双方交代无卵、无胚形成及检测后无

可利用胚胎的风险；胚胎细胞状态和技术局限性所

致的检测失败风险；首次活检细胞检测失败，胚胎

需要进行二次活检的风险；染色体嵌合型胚胎发育

潜能的不确定性以及无法鉴别的染色体结构异常

携带的风险［17-18］；由于胚胎特性以及技术局限性导

致的无法明确诊断的风险；对于女方为遗传病患者

的病例，需评估妊娠期风险；告知妊娠中期需进行

产前诊断及其所带来的风险等。

所提供的咨询建议应不具有倾向性，应包括患

者夫妻适用的所有生育选择，并告知遗传阻断方式

如产前诊断和 PGT-M的利弊，让夫妻充分了解并

自愿选择治疗方式［19］。相关咨询记录应清晰、完

整。结合家系调查、临床资料和遗传检测结果以及

相关单基因病的一般遗传发病规律，充分评估夫妻

的再次生育风险。

三、PGT-M的临床促排卵和胚胎实验室策略

1. 临床促排卵策略：PGT-M的临床过程同常

规 体 外 受 精 - 胚 胎 移 植（in vitro fertilization and
embryo transfer，IVF-ET），由于PGT周期希望能够获

得相对较多的胚胎以供遗传检测，从而得到一定数

量的可用胚胎以供移植，对于卵巢储备功能尚可的

患者，建议选择常规COH治疗［20-21］。在相同的COH
方案中，卵巢对外源性促性腺激素（gonadotropin，
Gn）的反应性存在个体差异。合适的促排卵方案选

择及正确应用是 IVF成功的关键。目前 PGT-M主

要对囊胚期胚胎进行活检，新鲜周期全胚冻存。因

此对 COH高反应者，采用促性腺激素释放激素

（gonadotropin-releasing hormone，GnRH）拮抗剂方

案，必要时联合GnRH激动剂扳机，同时全胚冷冻，

可以有效控制早期卵巢过度刺激综合征（ovarian
hyperstimulation syndrome，OHSS）的发生率；而对反

应不良者则是尽量增加获卵数，从而获得更多胚胎

以供挑选。对于卵巢低反应者如常规COH方案失

败可尝试使用自然周期、微刺激或黄体期促排卵等

方案，PGT-M如果选择这些非常规促排卵方案，需

要向患者交代获卵少、可能无可利用胚胎形成、

PGT-M失败等风险，以便患者能够充分知情选择。

临床取卵操作策略拟行 PGT-M患者取卵过程与其

他患者相同，经控制性促排卵后，给予 hCG（5000~
10 000 IU），36~38 h安排取卵［22］。

2.胚胎实验室操作

（1）体外获取卵母细胞及精子前，辅助生殖实

验室需要获知并记录患者夫妻双方的信息及 PGT
相关信息。

（2）PGT-M周期的授精方式建议采用 ICSI授精

方式，尽最大可能减少母源颗粒细胞和父源精子对

胚胎遗传学检测准确性的干扰［23-24］。

（3）根据胚胎发育阶段不同，可以选择卵母细

胞极体、5~8-细胞期卵裂球和囊胚滋养层细胞活

检［25］。囊胚活检对胚胎发育的潜能影响较小，已成

为目前 PGT-M技术操作系列的主要活检方式。囊

胚期活检是在 ICSI后第 5~6日、囊胚充分扩张后进

行。建议活检囊胚评分应在 4BB以上，活检细胞数

以 5~8个为宜。通常囊胚活检后的胚胎需立即冷

冻保存，待胚胎遗传学分析完成后，择期对结果正

常的胚胎进行复苏移植。胚胎活检是 PGT-M的重

要步骤，建议活检细胞取材量在满足遗传学检测要

求的前提下，尽量减少活检细胞的数目，以降低对

胚胎后期发育的影响。

①极体仅能提供来自女方的遗传信息，目前仅

应用于女方为新发致病突变携带者或者没有相关

家系成员用于胚胎连锁分析的情况。活检时要严

格避免颗粒细胞污染［26］。第一极体、第二极体活检

一般分别在 ICSI后0.5~2 h、8~14 h进行。
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②卵裂球活检在胚胎发育至 6~8-细胞阶段完

成，目前临床上较少应用。推荐活检 1个胚胎细

胞，最多不超过2个［27］。

③囊胚滋养层细胞活检为目前 PGT-M周期的

主要胚胎活检方式［28-29］。推荐在囊胚充分扩张期、远

离内细胞团的位置进行操作，通常建议活检 5~8个
滋养层细胞，活检后单囊胚冻存，活检样本与胚胎

编号一一对应。

④活检后细胞的转移、存储与运输：活检后的

细胞应按照后续遗传检测要求处理并转移，避免因

样本处理不当而导致的扩增失败。样本标识清晰，

推荐管帽、管身均进行标记，应包括患者及胚胎信

息，样本编码唯一，记录完整。待检样本应尽快完

成后续遗传检测，短期存储可保存在−20 ℃，扩增

后的样本在−80 ℃长期保存，避免反复冻融。运输

应保证全程冷链运输。

⑤二次活检：需要二次活检的囊胚，应在解冻

复苏、扩张后再实施操作。反复冻融和多次活检都

会影响胚胎的着床能力与后期发育潜能。

3.透明带打孔的常规方法有：机械法、Tyrodes
酸法和激光法。激光法鉴于其便捷、快速、高效，目

前更为常用。机械法和激光法打孔可用于受精前

的极体活检。囊胚活检的透明带打孔可以在受精

后第3日、第5日、活检前4 h或活检时进行。

四、PGT-M策略和技术

1.建议：PGT-M可分为检测前的验证和临床检

测两部分，具体如下。

（1）检测前验证的建议：①建议对原始的分子

遗传报告中的检测信息（如致病基因、致病变异位

点、致病性以及报告中所提供的基因参考序列等）

进行确认［30］。②建议明确疾病遗传方式，采集家系

成员的样本，确保胚胎检测的可靠性。同时验证遗

传变异在家系中的共分离符合度，以确认报告中致

病基因的准确性。③建议采用携带者或患者的外

周血淋巴细胞或口腔颊黏膜等，进行单个/较少细

胞水平检测方案的可行性和有效性验证。④建议

寻找并确定有效的遗传标记，如短串联重复序列

（short tandem repeat，STR）和 单 核 苷 酸 多 态 性

（single nucleotide polymorphism，SNP），建立双亲单

体型分型，从而制定相应的临床检测策略。

（2）临床检测的建议：①建议 PGT-M临床检测

应同时进行基因致病变异位点的直接检测和遗传多

态位点（STR或 SNP）的连锁分析，以避免因扩增失

败、等位基因脱扣（allele drop-out，ADO）等因素所

导致的诊断不明［31］。②建议对于致病变异位点的连

锁分析，推荐在相应致病基因上下游 1 Mb内，各选

择不少于 2个可用的 SNP和/或 STR位点用于分析。

位点的选择应避免同源性高、GC含量高或有多聚核

苷酸的序列。对于家系成员不全的情况，可以利用

携带致病突变的极体或者单个精子或胚胎作为连锁

分析的依据。③建议在进行遗传连锁分析时，特别

注意致病变异附近的基因组重组情况。④建议采用

PGT-M联合胚胎染色体非整倍体检测（PGT for
aneuploidies，PGT-A）的检测策略［32-33］。

2. PGT-M的检测方法：因 PGT-M胚胎活检细

胞样本稀少，在进行下游遗传学检测前建议先进行

扩增，以获得充足的DNA样本满足拟采用的检测

策略。目前PGT-M技术中常用的胚胎DNA扩增方

式 为 单 细 胞 全 基 因 组 扩 增（whole-genome
amplification，WGA）［34］。

（1）WGA：WGA是对单个细胞或少量细胞进行

全基因组扩增的技术。其目的是在尽量减少基因

序列偏好性的前提下大幅度地增加DNA的总量，

获得基因组高覆盖率的完整的扩增产物。目前常

用的 WGA 技术主要有多重置换扩增（multiple
displacement amplification，MDA）［35］、多次退火环状

循 环 扩 增（multiple annealing and looping-based
amplification cycles，MALBAC）［36］和简并寡核苷酸

引物 PCR（degenerate oligonucleotide-primed polymerase
chain reaction，DOP-PCR）等。

①MDA：MDA方法扩增产物为 10~100 kb的

DNA片段，复制的保真性强，基因组覆盖度高，在

对单核苷酸变异（single nucleotide variant，SNV）的

分析以及构建大片段文库上有着显著优势。但

MDA存在扩增偏倚，重复性稍差，应用于拷贝数变

异（copy number variations，CNV）检测时需进行数

据校正。

②MALBAC：MALBAC基因组扩增存在一定可

重复的序列偏好性，会造成基因组低覆盖区 CNV
诊断偏倚，可经过数据分析后进行CNV校正。

③DOP-PCR：由于 PCR指数扩增，任何扩增过

程中的细微偏差都会被放大，扩增产物的覆盖度

较低［37］。

（2）致病基因致病变异位点检测技术

①目标变异位点测序：即包含致病变异位点

和/或遗传多态位点附近区域扩增后 Sanger 测
序［38-39］。主要用于点突变、小片段插入/缺失突变、

遗传多态位点的检测。

②片段分析：针对特定DNA靶点设计引物，每

个靶点扩增得到的大小不等的DNA片段；引物末端
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标记荧光，PCR后产生带不同荧光标记的DNA片

段；产物进行毛细管电泳，利用荧光检测器对DNA
片段进行识别和区分，从而提供片段大小、相对定量

和基因分型等信息［32,40］。

③限制性内切酶片段长度多态性（restriction
fragment length polymorphism，RFLP）分析：限制性

内切酶能识别特定的DNA序列，当致病变异生成

新的或破坏了原有的限制性酶切位点时，酶切消化

后会产生不同长度的片段，以此进行分析［41］。该技

术局限性在于限制性内切酶识别位点有限，而且酶

切消化不完全或失败导致误诊的可能［42］。

④实时荧光定量PCR（quantitative real-time PCR，
qPCR）：变异位点（或多个位点）和遗传信息标记位

点同时扩增，探针设计灵活。目前已有许多成熟的

适用于 PGT-M基因分型的 qPCR平台和检测试

剂盒［43］。

⑤双突变扩增阻滞系统检测（dual amplification
refractory mutation system，D-ARMS）结 合 qPCR：
D-ARMS-qPCR方法主要用于变异类型为点突变、

小片段插入/缺失突变的胚胎检测。该方法可对已

知突变进行检测，但对引物特异性的依赖较高，可

用该方法检测的疾病较少［44］。

（3）致病基因的变异位点连锁分析：当胚胎样

本较少或致病变异位点检测困难无法实现变异位

点的直接检测时，连锁分析就更为重要。针对倒

位、大片段缺失/重复等难以直接检测的变异类型，

采用基因上下游和基因内部的遗传多态位点（STR
或SNP）连锁分析进行间接诊断［45］。

3. PGT-M的检测策略：单细胞或少量细胞经

WGA后进行目标变异位点检测结合家系连锁分析

是目前PGT-M的主要检测策略［46］。

（1）基于WGA的 SNP微阵列芯片检测策略：该

策略既可以检测全基因组CNV，还可以基于 SNP连
锁分析进行单体型分型，但不能直接对突变位点进

行检测，需要有先证者或相关家系成员样本。该技

术已成为国内外PGT-M的常用检测技术［47-49］。

（2）基于WGA的高通量测序检测策略：基于

WGA的高通量测序技术越来越多地应用于临床

PGT-M［50-53］。通过测序可同时得到胚胎染色体非整倍

性信息和致病变异位点信息，同时利用致病基因周

围的SNP位点进行连锁分析，实现一步测序完成胚胎

的染色体筛查和致病变异位点检测及连锁分析。

（3）通过高通量测序使用单体型挑选HLA配

型一致的胚胎，要求同时具有夫妻双方及患儿的

DNA样本。使用单体型HLA配型需要关注的HLA

相关基因包括 HLA-A、HLA-B、HLA-C、HLA-DR和

HLA-DQ。在具体单体型分析中，要求包括上述

5个基因所在区域的上下游各不少于 3个可用的杂

合 SNP位点。在包括上述 5个基因的HLA区域内，

要求具有不少于 6个可用的杂合 SNP位点。在对

胚胎进行HLA配型的同时，需同时考虑检测导致

患儿疾病的突变位点，排除突变位点的遗传。同时

排除染色体数量异常。在得到胚胎单体型后，对于

仅有母源或父源一方匹配的半合胚胎，夫妻双方需

充分知情后决定是否移植。

（4）生殖腺嵌合的家系，需要采用特殊的连锁

分析策略进行诊断，并建议对目标变异位点进行直

接检测。利用核心家系成员与至少两名确诊为同

一单基因病的患儿确定“高危”单体型和“低危”单

体型进行连锁分析。不建议使用未受累的样本（子

代、产前样本或胚胎）作为单体型分型参考。可通

过对单个精子或极体的分析对“高危”单体型和“低

危”单体型进行验证。对于生殖腺嵌合家系，理论

上携带“低危”单体型的胚胎可以移植，携带“高危”

单体型而未检测出致病变异的胚胎，由于单细胞扩

增过程等位基因脱扣风险较大，不建议移植此类

胚胎［32，54］。

五、胚胎检测报告与移植

1. 推荐 PGT-M检测报告应包含以下信息［55］，

①基本信息：报告标题/名称、报告的编号、分页（包

括实际页数和总页数）、报告的完成日期、送检者、检

测者及审核者；②患者信息：夫妻的完整姓名和唯一

患者识别码、年龄、出生日期、性别及联系方式等；

③临床信息：胚胎检测项目，包括单基因病诊断、

HLA分型及线粒体疾病检测，其中单基因病需列明

疾病名称、遗传方式、家系致病基因及变异位点等；

胚胎信息，包括取卵日期、周期数、胚胎活检样本来

源、活检日期及胚胎编号等；PGT-M包括检测结果、

结果解释与移植建议等；④检测局限性和风险等。

2.胚胎移植

（1）胚胎移植知情：①可移植胚胎的确定应在

辅助生殖实验室、遗传咨询医师、遗传学检测实验

室、临床医生和夫妻之间达成一致，不建议移植无

结果或结论不确定的胚胎［56-58］。②对于常染色体

隐性遗传病或X-连锁隐性遗传病，在夫妻双方充

分知情后，可以考虑选择移植携带变异但不受累的

胚胎；对于 PGT-M与染色体结构异常检测（PGT for
structural rearrangements，PGT-SR）/PGT-A 联 合 诊

断，建议夫妻咨询后确定胚胎移植的优先等级；对

于HLA分型，建议夫妻咨询后确定胚胎移植的优
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先等级，告知夫妻胚胎HLA区域发生染色质重排

的可能性及风险。③根据我国相关法律和伦理要

求，不进行非医疗目的的胚胎性别告知［56-58］。

（2）胚胎解冻、移植：PGT-M均为囊胚冻融胚胎

移植（frozen-thawed embryo transfer，FET），如筛选

出可以利用的胚胎，FET同常规 IVF-ET患者。

①FET时间的确定：应用自然周期、促排卵周期或

人工周期建内膜，排卵后 5 d或孕激素转化内膜后

5~7 d后移植囊胚。②FET囊胚数量：行 PGT-M检

测的患者，建议行单胚胎移植。③黄体支持：PGT-M
均为FET，取卵周期不行黄体支持。自然周期或促

排卵周期可于排卵后（或黄素化日后）行常规孕激

素补充；人工周期建内膜患者于内膜转化日开始加

用孕激素，用量及用法参考相关共识及指南［22］。

④妊娠后孕激素使用（移植后 4周左右B超提示宫

内活胎后）：自然周期或促排卵周期移植者继续应

用黄体支持 1~3周停药；人工周期移植者继续雌孕

激素原剂量用药 3~4周，之后 2周内逐渐减量至完

全停药［59-60］。

六、PGT-M的临床流程与质量管理

1. PGT-M的临床流程：PGT-M的一般临床流

程包括遗传咨询和生殖咨询、夫妻进入辅助生殖治

疗周期、IVF和胚胎活检、遗传学检测、胚胎移植、

产前诊断、新生儿随访等，具体临床流程见图 1。
不同夫妻的需求存在差异，需在遵循基本临床流程

的基础上，实施个体化治疗方案。

2. PGT-M的质量管理：开展PGT的辅助生殖机

构及人员应具备相关资质，建议遵循 ISO15189相
关条例建立 PGT-M全流程标准操作规程（standard
operation procedure，SOP）体 系 ，严 格 按 照 SOP
执行［61-62］。

（1）夫妻入组质量控制：

①夫妻在进入PGT-M治疗周期前，需接受至少

一次遗传咨询，按SOP要求保存完整的咨询记录、知

情同意书和病案记录。

②对于入组评估或伦理要求有争议的夫妻，需

经过专家会诊或伦理委员会讨论后决定是否进行

PGT-M。

（2）胚胎实验室质量控制

①胚胎实验室的环境、仪器设备以及耗材使用均

应严格按照实验室的SOP进行管理。为避免交叉污

染，在胚胎实验室操作中，工作人员需全程穿着外科

刷手衣，佩戴外科口罩、帽子，必要时佩戴无粉手套。

②夫妻取卵前胚胎实验室应获知夫妻的相关

信息，包括但不限于夫妻姓名、PGT-M指征、活检样

本类型（极体/卵裂球/滋养层细胞）及处理方式等。

③胚胎实验室内需设立一个独立的区域进行

活检后样本处理的操作，在每日实验室工作结束之

后需对该空间内的所有操作台面进行清洁和灭菌

（建议使用紫外线进行灭菌），避免可能带来的外源

DNA污染。胚胎活检要设立阴性对照样本［23］。

④PGT-M活检过程中所需的所有耗材及试剂都

需进行单独存放和标记，并符合胚胎活检及后续遗

传检测的相关要求。试剂需分装储存，避免二次使

用或反复冻融带来的检测异常，试剂存放应避免温

度的变化导致扩增效率的降低［63］。活检后样本及相

关试剂耗材应存放在特定区域，远离DNA污染源。

⑤活检操作、活检后细胞转移中的操作过程关

键步骤双人核对，活检细胞的 PCR管标识清晰、唯

一，对应胚胎明确无误。PGT-M胚胎在冷冻时，也

应确认胚胎编号。活检完成后需将装有活检细胞

的 PCR管以及对应的胚胎相关信息交于遗传检测

部门。遗传检测完成后，诊断报告需反馈至胚胎实

验室，完成可利用胚胎的确认。

⑥所有完成 PGT-M检测的胚胎在解冻复苏之

前，确认应解冻胚胎序号，确保 PGT-M胚胎出库无

注：PGT-M示单基因病胚胎着床前遗传学检测；ICSI示卵

胞质内单精子注射

图1 PGT-M的临床流程
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误。在移植时，应再次与患者夫妻核对移植胚胎信

息，确保无误。

⑦除了胚胎实验室自身的着床率、妊娠率、流

产率等质控指标外，还应统计胚胎二次活检率、扩

增失败率、阴性对照结果异常等指标。对于遗传检

测失败的样本，分析活检细胞质量、细胞转移、细胞

保存与运输、扩增失败原因等方面。

（3）遗传学检测实验室质量控制：实验室采用

的各种检测方法都要建立相应的 SOP，不同的检测

技术的需要设置质控参数，定期完成室内质控及室

间质评，并做好记录。实验室遵照《医疗机构临床

基因扩增检验实验室管理办法》（卫办医政发

［2010］194号）的一般原则。本共识仅对实验室一

般质控措施提出以下建议：

①仪器：临床检测设备均应符合临床应用标

准，需定期校准、维护和保养。用于关键步骤的设

备应具有不间断电源。定期进行室内质控。

②检测前质量控制：推荐收集完整家系成员的

样本（外周血、组织、血片或者基因组DNA等），样本

的采集、保存与运送需遵照SOP，选择不同的PGT-M
方法前，均需对方法的有效性进行测试与验证。

③检测中质量控制：实验室基础设施、设备、材

料和试剂应符合相关标准；建议实验过程设置阳性

和阴性对照；实验操作全流程需要双人核对，实时

详细记录并签字。

④检测后质量控制：建议实验结果由两人独立

平行分析，第三人审核报告，只有诊断结果清晰、明

确的胚胎方可移植；样本与档案资料保存遵照 SOP
执行；对从事临床工作的实验室人员进行定期培

训，定期评估考核，同时对其日常工作进行有效

监督［64］。

七、PGT-M胚胎移植后随访

辅助生殖技术的安全性受到越来越多的关注，

目前尚无证据表明 PGT-M中胚胎活检技术、囊胚

培养技术和冷冻复苏技术等会增加新生儿不良结

局的风险，但其长期影响尚不确定。建议对选择

PGT-M的夫妻，在胚胎移植后进行以下随访项目：

①胚胎移植后需随访妊娠状况。②宫内持续妊娠

需随访孕期情况，产前诊断结果等信息。所有

PGT-M后妊娠的患者都应进行产前诊断，以降低胚

胎诊断误诊的可能风险。③子代出生需进行长期

随访，包括出生日期、单胎与多胎及绒毛膜状态、分

娩孕周、分娩方式、出生身长及体质量、性别、是否

存在出生缺陷，定期进行生长发育评估，包括营养、

骨骼、神经、运动等各个方面。

八、总结

本共识提供了关于 PGT-M临床和实验室实践

的指导建议，并涵盖了在现有技术水平上的PGT-M
的胚胎检测方法和策略建议，旨在帮助相关临床科

室及实验室规范开展该项技术，但不作为法律依

据。随着对单基因病研究的深入以及相应检测技

术的不断进步，本共识也将随之进行修订完善。
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