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**"摘要#*目的*评价时差成像技术"@"#$%&'()$#培养与常规培养对胚胎发育的影响% 方法*回顾性分析

在该中心接受体外受精"BCD#E卵胞浆内单精子注射"BFGB#治疗的 230 个周期的胚胎发育数据$其中@"#$%&'()$

培养组"!H组#02. 个周期$常规培养组"FI组#,J, 个周期$比较两组间受精率&卵裂率&优质胚胎率&可冻胚

胎率&可用胚胎率&囊胚形成率&优质囊胚率和可冻囊胚率的差异% 结果*".#两组在女方年龄&不孕年限&平

均获卵数&平均KBB卵数等一般资料比较差异均无统计学意义"!L-M-2#% ",#!H组和FI组在 .NO受精率

"0M.JP Q)0M2JP#&

!

0NO受精率"/M01P Q)4M/JP#和不明受精率",M.1P Q),M/2P#等指标比较差异均

无统计学意义"!L-M-2#'!H组的 ,NO受精率显著高于FI组"/.MJJP Q)1JM-/P#$差异有统计学意义"!R

-M-2#% "0#!H组和FI组在总卵裂率"34M,1P Q)34M2JP#&,NO卵裂率"34M4JP Q)34M3-P#和可用胚胎

率"/4M13P Q)//M0-P#等指标比较差异均无统计学意义"!L-M-2#'!H组的优质胚胎率"J2M,.P Q)J.M3,P#

和可冻胚胎率"1,M.1P Q)2JMJ/P#显著高于FI组$差异有统计学意义"!R-M-2#% "J#!H组和FI组在囊

胚形成率"1JM/.P Q)1/M4-P#&优质囊胚率",-M23P Q).3MJ,P#和可冻囊胚率"00M/3P Q)0JM.,P#等指

标比较差异均无统计学意义"!L-M-2#% 结论*!"#$%&'()$培养对胚胎的发育没有显著的不利影响$并可以

提供更多胚胎发育信息来用于胚胎选择%

**"关键词#*时差成像技术'*胚胎培养'*囊胚培养'*安全性
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**近年来$随着体外受精%胚胎移植""W Q"@Y?X$Y@"%

&"\'@"?W%$#ZY[?@Y'W)X?Y#$BCD%6!#技术的广泛应用$

已帮助很多不孕不育夫妇实现生育的梦想% 目前大

多的生殖中心基本上是选择移植 , 个或 0 个胚胎$

这样导致多胎妊娠率升高$容易引起多种多胎妊娠

的不良症状% 怎样降低生殖中心的多胎妊娠率也是

困扰临床工作人员的难题$而解决该问题的关键之

一就是选择一个发育潜能最好的胚胎进行移植$而

时差成像技术"@"#$%&'()$#就为选择胚胎提供了更

多的信息量% @"#$%&'()$技术是一种瞬时曝光连续

拍摄的成像技术$能与胚胎培养装置进行整合$可以

观察各个胚胎发育阶段的形态$并将所有记录照片

合成为动态视频% 通过@"#$%&'()$获取的胚胎发育信

息量要远远大于现行的静态评分% 这些生物学变化包

括胚胎细胞的分裂模式和各个事件的分裂时间点等发

育事件$更有利于移植胚胎的选择% 随着@"#$%&'()$技

术的出现$培养安全性的问题也是争论不断% 本文

回顾性分析了@"#$%&'()$培养和常规培养对胚胎发

育的影响$对 @"#$%&'()$培养的安全性进行了初步

评估$为@"#$%&'()$技术的实际应用提供参考信息%

?6资料与方法

?@?6一般资料6回顾分析 ,-.1%.. ,̂-./%.. 到我

院生殖医学与遗传中心行体外受精"BCD#或卵胞浆

内单精子注射"BFGB#治疗周期的不孕夫妇% 纳入标

准!".#新鲜BCDEBFGB周期'",#女方年龄
"

04 岁'

"0#获卵数为 2 .̂2 枚% 排除因素!".#取卵当日去

除颗粒细胞后成熟卵子数"KBB卵数# R2 个'",#取

卵当日行补救卵胞浆内单精子注射"S%BFGB#% 治疗前

男女双方均按国家卫健委相关要求完善各项检查$均

无BCD禁忌证% 本研究共纳入 230 个BCDEBFGB周期$

根据时差培养箱的镜头使用情况随机分到@"#$%&'()$

培养组"!H组#和常规培养组"FI组#$其中 !H组

02. 个周期$FI组 ,J, 个周期%

?@A6实验方法

.M,M.*!"#$%&'()$胚胎培养和时差成像*所有纳入

标准的患者按本中心常规促排卵方案$注射人绒毛

膜促性腺激素"AF_#01 A 后行卵泡穿刺$获得卵母

细胞复合物"IFF)#$冲洗干净后置于_%BCD"C"@Y?&"X$$

G7$U$W#培养液中$于注射 AF_J- A 后受精% BCD

受精后 1 A去除颗粒细胞或常规 BFGB后$移入预先

在NY"#?C")"?W U")A培养皿"3 7$&&或.1 7$&&$C"@Y?&"X$#

中 0/ `$1P FI

,

平衡过夜的_%."C"@Y?&"X$$G7$U$W#培

养液中$放入NY"#?C")"?W 时差培养箱培养"C"@Y?&"X$$

G7$U$W#$培养箱环境为 0/ `$1P FI

,

$2P I

,

% 受

精后 .1 .̂4 A 通过动态视频评估原核$第 0 天对胚

胎进行常规胚胎质量评分$待胚胎移植或冷冻后$剩

余胚胎迅速一对一地移入预先在 NY"#?C")"?W U")A

培养皿"3 7$&&或 .1 7$&&#中 0/ `$1P FI

,

平衡过

夜的_%,"C"@Y?&"X$$G7$U$W#培养液中$置于时差培

养箱内继续培养$受精后第 2 1̂ 天进行常规囊胚质

量评分% 设置拍摄间隔频率为 .- #"W$/ 个等距的

焦平面扫描间隔频率 . A$连续拍摄 1 U%

.M,M,*常规胚胎培养*所有纳入标准的患者按本

中心常规促排卵方案$注射 AF_01 A 后行卵泡穿

刺$获得 IFF)$冲洗干净后置于 _%BCD"C"@Y?&"X$$

G7$U$W#培养液中$于注射 AF_J- A 后受精% BCD

受精后 1 A去除颗粒细胞或常规 BFGB后$移入预先

0/ `$1P FI

,

平衡过夜的_%."C"@Y?&"X$$G7$U$W#培

养液中$放入常规培养箱培养"a6STF6HH.2-"#$

培养箱环境为0/ `$1P FI

,

$2P I

,

% 受精后约.4 A

评估原核$第 0 天对胚胎进行常规胚胎质量评分$待

胚胎移植或冷冻后$剩余胚胎迅速一对一地移入预

先 0/ `$1P FI

,

平衡过夜的_%,"C"@Y?&"X$$G7$U$W#

培养液中$置于常规培养箱内继续培养$受精后第 2 ^

1 天进行常规囊胚质量评分%

.M,M0*胚胎评分标准*受精后第 0天参考]Y"W)U$W

(.)

的标准对卵裂期胚胎质量评分$根据分裂速度和碎

片比例分为 J 个等级!. 级$细胞大小均匀$胞质均

匀$碎片在 .-P以下', 级$细胞大小略不均匀$碎片

在 .-P ,̂-P间$或有 . ,̂ 个小空泡'0 级$细胞大

小明显不均匀$碎片在 ,.P 2̂-P间$胞质中出现

少量空泡现象'J 级$细胞大小严重不均匀$碎片量

在 2-P以上$或 2-P以上的空泡% 其中双原核",NO#

来源&/ 3̂ >$&&&评分为 . 级或 , 级的胚胎为优质胚

胎',NO来源&

!

1 >$&&&评分为 . 级或 , 级的胚胎为

可冻胚胎'除
!

三原核"0NO#外$所有 0 级以上的胚

胎为可用胚胎% 受精后第 2 1̂ 天参考_'YUW$Y等(,)

的标准对囊胚质量评分$根据囊胚腔大小和孵出程

度分为 1 期$其中 0 期以上囊胚根据内细胞团和滋

养层细胞数目进行评分$分为 T&]&F0 级$其中评

分
!

0]]定义为优质囊胚$评分 LJFF定义为可冻

囊胚%

.M,MJ*数据收集和分析*收集所有符合纳入标准

的数据$分为!H组和FI组% 分别统计两组的基本

资料&,NO受精率&优质胚胎率&可冻胚胎率&可用胚

胎率&囊胚形成率&优质囊胚率和可冻囊胚率等统计指

标% 计算公式如下!总受精数b,NOc单原核".NO# c

!

0NOc不明受精数'总卵裂率 b总卵裂数E总受精

*-,1*

FA"W$)$d?;YW'&?XO$7F&"W">'&K$U">"W$$d;W$,-.3$C?&;#$.,$O;#Z$Y1**



数e.--P',NO卵裂率 b,NO卵裂数E,NO数 e

.--P'优质胚胎率 b优质胚胎数E,NO数 e.--P'

可冻胚胎率 b可冻胚胎数E,NO数 e.--P'可用胚

胎率b可用胚胎数E总卵裂数e.--P'囊胚形成率b

囊胚形成数E培养囊胚数 e.--P'优质囊胚率 b优

质囊胚数E培养囊胚数 e.--P'可冻囊胚率 b可冻

囊胚数E培养囊胚数e.--P%

?@B6统计学方法6应用 GNGG.4M- 统计软件进行数

据分析$计量资料以均数f标准差"

#

DfA#表示$两组

比较采用成组1检验$计数资料以百分率"P#表示$

组间比较采用
!

, 检验% !R-M-2 为差异有统计学

意义%

A6结果

A@?6两组一般资料比较6两组在女方年龄&不孕年

限&平均获卵数&平均KBB卵数等一般资料相比差异

均无统计学意义"!L-M-2#% 见表 .%

表 .*两组一般资料比较!

#

DfA"

组 别
周期数
"0#

女方年龄
"岁#

不孕年限
"年#

平均获卵数
"个#

平均KBB

卵数"个#

!H组 02. 0.M11 f0M/1 0MJ1 f,MJ, 3M30 f,M2- 4M0- f,M,/

FI组 ,J, 0.M44 f0M2, 0MJ3 f,M0/ 3M30 f,M41 4M,2 f,M04

1 5 -M/0- -M/J1 -M-.J -M,,3

! 5 -MJ11 -M4/, -M343 -M4.3

A@A6两组第 . 天"g.#受精情况比较*两组在 .NO

受精率&

!

0NO受精率和不明受精率等指标相比较

差异均无统计学意义"!L-M-2#% !H组的 ,NO受

精率显著高于FI组$差异有统计学意义"!R-M-2#%

见表 ,%

表 ,*两组g. 受精率情况比较

组*别 ,NO受精率 .NO受精率
!

0NO受精率 不明受精率

!H组
/.MJJP

",,2.E0.2.#

0M.JP

"33E0.2.#

/M01P

",0,E0.2.#

,M.1P

"14E0.2.#

FI组
1JM-/P

".203E,J-,#

0M2JP

"42E,J-,#

4M/JP

",.-E,J-,#

,M/2P

"11E,J-,#

!

,

0JM.,3 -M1-/ 0M2J0 ,M-.0

! -M--- -MJ., -M-1- -M.21

*注!分母为卵子数$分子为受精卵子数

A@B6两组第 0 天"g0#胚胎发育数据比较*两组在

总卵裂率&,NO卵裂率和可用胚胎率等指标相比较

差异均无统计学意义"!L-M-2#% !H组的优质胚

胎率和可冻胚胎率显著高于 FI组$差异有统计学

意义"!R-M-2#% 见表 0%

表 0*两组g0 胚胎发育数据比较

组*别 总卵裂率 ,NO卵裂率 优质胚胎率 可冻胚胎率 可用胚胎率

!H组
34M,1P

",1-JE,12-#

34M4JP

",,,2E,,2.#

J2M,.P

".--1E,,,2#

1,M.1P

".040E,,,2#

/4M13P

",-J3E,1-J#

FI组
34M2JP

".4/,E.3--#

34M3-P

".2,,E.203#

J.M3,P

"104E.2,,#

2JMJ/P

"4,3E.2,,#

//M0-P

".JJ/E.4/,#

!

,

-MJ/2 -M-,. 0M342 ,,M-3/ .M,0-

! -MJ3. -M441 -M-J1 -M--- -M,1/

A@C6两组囊胚发育数据比较6两组在囊胚形成率&

优质囊胚率和可冻囊胚率等指标相比较差异均无统

计学意义"!L-M-2#% 见表 J%

表 J*两组囊胚发育数据比较

组*别 囊胚形成率 优质囊胚率 可冻囊胚率

!H组 1JM/.P".-0JE.234# ,-M23P"0,3E.234# 00M/3P"2J-E.234#

FI组 1/M4-P"//2E..J0# .3MJ,P",,,E..J0# 0JM.,P"03-E..J0#

!

,

,M42- -M21J -M-0,

! -M-3. -MJ20 -M424

*注!分母为囊胚培养数

B6讨论

B@?6!"#$%&'()$培养与常规培养*@"#$%&'()$技术

可以记录胚胎发育过程中的动态变化$胚胎发育过

程中的各个关键事件可以准确记录以用于移植胚胎

的选择$可以把常规的静态评分和动态评分相结合$

提高临床妊娠率(0$J)

$也可以进行选择性单胚胎移

植$保持稳定的临床妊娠率$有效降低多胎妊娠率(2$1)

%

因此$动态评分可作为选择胚胎的辅助方法% 该技

术作为一种新的医学技术$其安全性受到广泛关注%

@"#$%&'()$培养和常规培养方法的不同之处在于频繁

的拍照和曝光% 有研究(/)表明频繁的曝光可能对胚胎

的发育不利$但现在商品化的@"#$%&'()$系统所需的曝

光时间很短$平均每枚胚胎的曝光时间和常规的观察

方法暴露在光源下的时间基本相同% O'8'A'Y'等(4)的

研究也表明$@"#$%&'()$的频繁曝光对胚胎并没有影

响$受精率"2/M2PQ)2/M2P#和优质胚胎率"01M-PQ)

01M-P#与常规培养比较差异均无统计学意义$可

以安全地应用于临床% 本研究显示连续拍摄 1 U$每

.- #"W的拍摄频率和每 . A / 个等距的焦平面扫描

频率并没有对胚胎的后续发育产生显著影响$说明

该项技术用于临床是安全的%

B@A6!"#$%&'()$培养对原核评估影响*根据伊斯坦

布尔共识(3)

$原核的评估时间应在受精后"./ f.#A%

本研究的常规胚胎的原核评估时间约为 .4 A$这样

会导致部分原核提前消失的合子错过最佳观察时间

而无法评估原核$而 @"#$%&'()$培养组采用全程胚
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胎动态监测$对原核的出现和消失可以全程记录$不

会错过原核的评估时间$这是导致本组的 ,NO受精

率显著高于常规培养组的原因之一%

B@B6!"#$%&'()$培养对胚胎发育影响*,-.,年h"Y8%

$9''YU等(.-)前瞻性地将 @"#$%&'()$培养和常规培养

方法进行比较$其随机对照研究以第 ,天"g,#的 J细

胞&g0 的 / 54 细胞和第 2 天"g2#形成囊胚比例以

及胚胎种植率作为评估指标$研究结果显示两组的

胚胎质量和妊娠结局差异无统计学意义% ,-.2 年

hY")A$Y等(..)对比研究台式培养箱和@"#$%&'()$培养

箱的培养效果$@"#$%&'()$培养箱 g2 的优质囊胚率

要显著高于台式培养箱"03M,P Q),4M2P$!b-M-03#$

而第 1天"g1#的优质囊胚率差异无统计学意义$提示

@"#$%&'()$培养对胚胎的发育没有负面影响% G>"?Y"?

等(.,)的研究显示 @"#$%&'()$培养在 g, "11M4P Q)

2-M2P$!b-M-.J#和g0"/2M.P Q)21M-P$!b-M--1#

的优质胚胎率显著高于常规培养$而 g2E1 的优质

囊胚率差异无统计学意义% ,-.4 年 ]'YZ$Y$@等(.0)

的随机对照研究显示 @"#$%&'()$培养在 g0 的优质

胚胎率显著高于常规培养"J-MJP Q)02M,P#$认为

@"#$%&'()$培养对胚胎的发育没有负面影响$且可以

提供更多的胚胎发育信息来用于胚胎的选择% 大样

本的回顾性分析(.J$.2)也证明在稳定的 @"#$%&'()$培

养条件下$使用 @"#$%&'()$的动态参数筛选胚胎能

够显著提高临床妊娠率$说明 @"#$%&'()$技术是比

较安全的% 这些结果与本研究的回顾性分析结果相

似% 本研究的结果显示 @"#$%&'()$培养与常规胚胎

培养对胚胎的发育并无不利影响$但从本研究的数

据上来看@"#$%&'()$培养组的胚胎发育$尤其在 g0

胚胎的发育情况要略优于常规培养组$可能的原因

有!".#胚胎稳定的生长环境% @"#$%&'()$培养不用

像常规培养一样频繁地开关培养箱$观察胚胎也不

必从培养箱里拿到室内环境$为胚胎提供一个稳定

培养环境$更有利于胚胎的生长发育% ",#胚胎的集

合培养% NY"#?C")"?W U")A培养皿"3 7$&&或 .1 7$&&#$

是基于 ,--- 年 C'V@'等(.1)发明的一种新型集合培

养方法"iIi培养法#$可将单独培养和集合培养

完美地结合$培养皿各微孔间的培养液可互相交流$

集合培养可能是通过胚胎旁分泌或自分泌的方式来

调节体外胚胎的发育(./)

% H$AW$Y等(.4)回顾性研究

了NY"#?C")"?W胚胎集合培养和常规胚胎单独培养

对胚胎发育的影响$结果显示集合培养的胚胎质量

优于常规单独培养%

综上所述$@"#$%&'()$培养和常规培养对胚胎的

生长发育并无不利影响$而且可以实时监测胚胎发

育的动态过程$为胚胎的选择提供更多信息$且不需

要频繁开关培养箱门$可为胚胎的发育提供更稳定

的培养条件% @"#$%&'()$培养技术是安全的$可以广

泛应用于临床上对胚胎发育潜能的预测评估%
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KIST生物物理治疗仪联合左西替利嗪治疗

慢性荨麻疹的疗效和组胺变化的研究
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**"摘要#*目的*观察KIST生物物理治疗仪联合左西替利嗪治疗慢性荨麻疹的治疗效果$分析在治疗

前后不同治疗组血清中组胺的浓度变化% 方法*将 3- 例慢性荨麻疹患者随机分为仪器组&药物组和联合组$

每组 0- 例% 在治疗 ., 周后比较三组的疗效和血清中组胺浓度% 结果*三组患者在治疗后的血清组胺浓度

均较治疗前降低$差异有统计学意义"!R-M-2#% 并且联合组在治疗后的血清中组胺浓度低于其他两组$差

异有统计学意义"!R-M-2#% 联合组&仪器组和药物组的总有效率分别为 31M1/P&/-M--P&11M1/P$差异有

统计学意义"!R-M-2#% 结论*与单纯的KIST生物物理治疗仪治疗和左西替利嗪药物治疗比较$KIST生

物物理治疗仪联合左西替利嗪方案在慢性荨麻疹治疗中取得更好的疗效$并能显著降低患者血清中的组胺

浓度%

**"关键词#*慢性荨麻疹'*生物物理治疗仪'*左西替利嗪
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