
·论  著· DOI:10.3969/j.issn.1672-9455.2025.02.020

双绒毛膜双胎医源性减胎术与期待管理的回顾性队列研究*
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  摘 要:目的 比较双绒毛膜双胎患者医源性减胎与早期自然减胎(iSA)的母婴结局。方法 选择2016
年9月至2022年10月于重庆医科大学附属妇女儿童医院生殖中心进行体外受精(IVF)-胚胎移植并孕早期确

定为双绒毛膜双胎的患者5
 

502例进行回顾性队列研究,按照妊娠随访时间及采取的减胎术将减胎患者分为医

源性减胎组和期待管理-自然减胎组,比较两组基线资料及围生期母婴结局,以期为临床医师及患者提供更好的

决策依据。结果 医源性减胎组患者151例,期待管理-自然减胎组632例。双绒毛膜双胎人群孕早期(孕12
周内)自然减胎率为11.49%(632/5

 

502),完全流产风险为9.83%(541/5
 

502)。医源性减胎组患者行医源性

减胎后完全流产的发生率[6.62%(10/151)]高于期待管理-自然减胎组[3.16%(20/632)],新生儿体质量低于

期待管理-自然减胎组,差异均有统计学意义(P<0.05)。结论 对于意向单胎的IVF患者,可先行期待疗法,
如未在孕早期发生自然减胎,建议于12~13周行补救性医源性减胎。
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Abstract:Objective To

 

compare
 

the
 

maternal
 

and
 

infant
 

outcomes
 

of
 

iatrogenic
 

fetal
 

reduction
 

and
 

early
 

spontaneous
 

fetal
 

reduction
 

(iSA)
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

dichorionic
 

twins.Methods A
 

total
 

of
 

5
 

502
 

patients
 

with
 

early
 

determined
 

dichorionic
 

twins
 

conducting
 

in
 

vitro
 

fertilization-embryo
 

transfer
 

(IVF-ET)
 

in
 

the
 

Re-
productive

 

Center
 

of
 

the
 

Women
 

and
 

Children's
 

Hospital
 

Affiliated
 

to
 

Chongqing
 

Medical
 

University
 

from
 

September
 

2016
 

to
 

October
 

2022
 

conducted
 

the
 

retrospective
 

cohort
 

study.The
 

patients
 

with
 

fetal
 

reduction
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

iatrogenic
 

reduction
 

group
 

and
 

expectant
 

management-natural
 

reduction
 

group
 

according
 

to
 

the
 

follow-up
 

duration
 

of
 

pregnancy
 

and
 

adopted
 

fetal
 

reduction.The
 

baseline
 

data
 

and
 

perinatal
 

maternal
 

and
 

infant
 

outcomes
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

in
 

order
 

to
 

provide
 

a
 

better
 

decision-making
 

basis
 

for
 

clinicians
 

and
 

patients.Results There
 

were
 

151
 

cases
 

in
 

the
 

iatrogenic
 

fetal
 

reduction
 

group
 

and
 

632
 

cases
 

in
 

the
 

expectation
 

management-natural
 

fetal
 

reduction
 

group.The
 

natural
 

fetal
 

reduction
 

rate
 

in
 

the
 

early
 

pregnancy
 

(within
 

12
 

weeks
 

of
 

gestation)
 

of
 

the
 

dichorionic
 

twin
 

population
 

was
 

11.49%
 

(632/5
 

502),and
 

the
 

risk
 

of
 

complete
 

miscarriage
 

was
 

9.83%
 

(541/5
 

502).The
 

incidence
 

rate
 

of
 

complete
 

miscarriage
 

after
 

iat-
rogenic

 

fetal
 

reduction
 

in
 

the
 

iatrogenic
 

fetal
 

reduction
 

group
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

expectation
 

manage-
ment-spontaneous

 

fetal
 

reduction
 

group
 

[6.62%(10/151)
 

vs.3.16%
 

(20/632)],and
 

the
 

neonatal
 

body
 

weight
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

expectation
 

management-spontaneous
 

fetal
 

reduction
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Conclusion For
 

IVF
 

patients
 

intending
 

to
 

have
 

a
 

single
 

fetus,the
 

ex-
pectant

 

therapy
 

could
 

be
 

carried
 

out
 

first.If
 

spontaneous
 

fetal
 

reduction
 

does
 

not
 

occur
 

in
 

the
 

early
 

pregnancy,
the

 

remedial
 

iatrogenic
 

fetal
 

reduction
 

is
 

recommended
 

at
 

12-13
 

weeks.
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  辅助生殖技术助孕技术(ART)多胚胎移植会产

生较高的多胎妊娠率[1-5]。然而,选择性单胎移植并

非为强制性措施,因此大部分患者在医患沟通后依然

会选择多胚胎移植[6]。即使移植2枚胚胎,也有超1/4
的患者将获得双胎甚至高序列多胎。中华医学会生殖

医学分会(CSRM)数据显示,2017-2019年鲜胚移植周

期平均移植胚胎数分别为1.82、1.75、1.68,多胎妊娠

率分别为31.64%、29.29%、26.04%[7]。与自然妊娠类

似,多胎会引起早产等一系列围生期并发症[8-11]。
当面对双胎甚至高序列多胎时,患者有2种选

择:(1)期待双胎及高序列多胎早期自然减胎(iSA,不
完全流产至一胎);(2)医源性减胎(iMFPR),将双胎

及高序列多胎减至单胎。医患双方对医源性减胎的

倾向性选择主要源于临床数据的提示,然而这些影响

医患决策的数据鲜有报道[12],特别是医源性减胎与期

待管理-自然减胎患者的对比数据。因此,本研究通过

接受体外授精
 

(IVF)鲜胚移植且在孕早期确定为双

绒毛膜双胎的患者进行回顾性分析,比较医源性减胎

与期待管理-自然减胎的母婴结局,以期为临床医师及

患者提供更好的决策依据。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2016年9月至2022年10月于

重庆医科大学附属妇女儿童医院生殖中心进行体外

受精-胚胎移植(IVF-ET)并孕早期确定为双绒毛膜双

胎的患者5
 

502例进行回顾性队列研究。纳入标准:
(1)接受鲜胚移植并成功怀孕;(2)孕前体质量指数

(BMI)18~30
 

kg/m2,年龄<40岁;(3)第1次超声检

查诊断为双孕囊;(4)临床资料完整及随访记录完整;
(5)妊娠结局及新生儿出生记录完整。排除标准:(1)
女方有遗传性疾病或慢性疾病;(2)有子宫畸形等影

响胚胎植入及后续胚胎生长的疾病;(3)接受胚胎植

入前遗传学诊断(PGT)的患者。双胎拒绝减胎及接

受医源性减胎患者均签署“双胎及双胎以上妊娠减胎

术知情同意书”(拒绝减胎患者签署“拒绝减灭一胎”、
接受减胎患者签署“要求减灭一胎”,双胎减胎知情同

意书版本号:FM-LC-ZQTY-029/A1)。本研究获得

重庆医科大学附属妇女儿童医院生殖中心医学伦理

委员会批准(23-053)。
1.2 方法

1.2.1 资料收集 收集纳入对象的年龄、BMI、不孕

年限、减胎前胎儿数、减胎时孕周、分娩方式、妊娠及

分娩期并发症、新生儿情况等数据。
1.2.2 取卵和胚胎移植 根据患者个人情况采取促

排卵治疗,阴道超声检查监测排卵情况,当出现
 

2
 

个

以上优势卵泡直径≥18
 

mm
 

时,给予重组人绒促性素

注射液
 

250
 

μg皮下注射,隔日取卵。取卵术前消毒

铺巾,生理盐水冲洗阴道,用 ASP液冲洗采卵针,在
超声引导下行阴道穿刺取卵术。取卵后见卵泡塌陷,
超声扫描见盆腔无新液性暗区形成,术后检查阴道穿

刺点无渗血。取卵当天留取男方精液,4~6
 

h
 

后根据

男方精液质量进行IVF或卵胞浆内单精子注射(IC-
SI),取卵后3~5

 

d依据胚胎发育情况选择优质胚胎

1~3枚进行新鲜胚胎移植。新鲜胚胎移植的患者于

取卵日开始黄体支持,移植术后给予常规黄体酮、地
屈孕酮、戊酸雌二醇等支持黄体。
1.2.3 多胎减胎术 宫内双绒毛膜双胎产妇若患有

瘢痕子宫、宫颈机能不全或者合并其他疾病则建议减

为单胎。所有医源性减胎均于8~9周完成,采用经

阴道穿刺减胎术进行减胎。减胎过程:患者术前签署

手术同 意 书,排 空 膀 胱,取 截 石 位,采 用 聚 维 酮 碘

(PVP)消毒阴道、宫颈,超声检查明确胎囊数目及位

置后,选择靠近宫颈、心管搏动弱、利于穿刺的胎囊,
将17G号穿刺针置于胚胎内,捻转针芯,负压抽吸胎

心胎体或向胎儿心腔内注射
 

2~5
 

mL
 

10%KCl,显微

镜下见完整胎儿体节,超声检查可见胎心胎动消失,
观察5~10

 

min后胎心未恢复提示减胎成功。穿刺

时避免损伤保留胎儿。术后患者卧床休息、使用抗菌

药物预防感染,注意腹痛、阴道流血情况。推荐的补

救性减胎时机为12~13周,由于胚胎较大可在针尖

进入胎心搏动区时,回抽无液体或少许血液,然后注

射0.6~2.0
 

mL10%KCl,超声检查显示胎心搏动消

失,5~10
 

min后再次观察确认无复跳,提示减胎

成功。
1.3 临床随访及结局定义

1.3.1 随访及分组 (1)移植胚胎后12~18
 

d,进行

血清人绒毛膜促性腺激素(hCG)水平检测;孕
 

5~8
 

周超声检查孕囊及胎心,确定是否为宫内临床妊娠或

异位妊娠。在宫内临床妊娠12周前发生胎儿丢失则

为早期流产。(2)减胎后第
 

1、3、7
 

天随访,复查超声

检查了解宫内保留胎儿心脏搏动情况、被减胎儿的吸

收情况及其胎心有无复博,监测患者腹痛、阴道出血、
发热等情况。减胎术后出血、早产、流产、感染、凝血

功能障碍等并发症发生率增多,故以后应每月按时检

查血常规及凝血功能,防止上述并发症发生。还需定

期进行超声检查明确保留胎儿的发育状况。(3)自然

减胎:孕早期超声检查确定宫内2个孕囊、至少1个

孕囊内可探及胎心胎芽,妊娠过程中出现1个或多个

胎心消失,但最终至少有1个胚胎存活。5
 

502例双

绒毛膜双胎患者按照妊娠随访时间及采取的减胎术

将减胎患者分为医源性减胎组(均于孕9周内完成)、
期待管理-自然减胎组(孕早期自然流产至单胎即不完

全流产,单胎丢失时间为孕4~12周)。
1.3.2 结局定义 (1)临床妊娠:移植后35

 

d,阴道

超声检查可见腔内妊娠囊及原始心管搏动。(2)自然

减胎:妊娠过程中,出现至少1个胚胎死亡,B
 

超检查

发现宫内仅剩1个胚胎。绝大多数患者无腹痛、阴道

出血等症状。(3)妊娠及分娩并发症:即妊娠早、中、
晚期流产,妊娠期高血压,妊娠期糖尿病,妊娠期胆汁
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酸淤积症,胎儿宫内窘迫及早产等[13]。
1.4 统计学处理 采用

 

SPSS21.0统计软件进行数

据分析。呈正态分布的计量资料以x±s表示,两组

间比较采用独立样本t检验;计数资料以例数、百分

率表述,组间比较采用χ2 检验Fisher确切概率法。
以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 分组结果 5
 

502例双绒毛膜双胎患者中,排除

孕早期胚胎完全丢失的185例,最终医源性双绒毛膜

双胎减胎组患者151例、期待管理-自然减胎组(即早

期iSA)632例。双绒毛膜双胎患者完全流产率为

9.83%(541/5
 

502);自 然 减 胎 发 生 率 为 11.49%
(632/5

 

502)。行医源性减胎术后患者发生完全流产

的风险为6.62%(10/151);期待管理-自然减胎组继

续妊娠的完全流产风险为3.16%(20/632)。见图1。
2.2 医源性减胎组与期待管理-自然减胎组基线资料

比较 医源性减胎组与期待管理-自然减胎组患者的

年龄、
 

BMI、首次IVF比例、不孕原因构成、促排卵治

疗方案,以及IVF获卵数、可移植胚胎数、移植日内膜

厚度、移植3枚胚胎构成、移植囊胚构成比较,差异均

无统计学意义(P>0.05)。见表1。

图1  双绒毛膜双胎医源性减胎术后与期待管理-自然减胎队列流程图

表1  医源性减胎组与期待管理-自然减胎组患者基线资料比较[x±s或n(%)]

组别 n 年龄(岁) BMI(kg/m2) 首次IVF
促排卵治疗方案(%)

长方案 拮抗剂

医源性减胎组 151 31.85±3.59 21.85±2.61 134(88.74) 119(78.81) 32(21.19)

期待管理-自然减胎组 632 31.50±4.09 22.08±2.88 544(86.08) 493(78.01) 139(21.99)

t或χ2 0.96 -0.89 0.75 0.45

P 0.16 0.18 0.38 0.83

组别 n
不孕原因(%)

盆腔输卵管因素 排卵障碍 子宫内膜异位症 男性因素 双方因素 不明原因

医源性减胎组 151 112(74.17) 4(2.64) 8(5.30) 20(13.25) 2(1.32) 5(3.31)

期待管理-自然减胎组 632 478(75.63) 21(3.32) 30(4.75) 65(10.28) 12(1.90) 26(4.11)

t或χ2 1.69

P 0.81

组别 n
IVF获卵数

(个)
可移植胚胎数

(个)
移植3枚胚胎构成

(%)
移植囊胚构成

(%)
移植日内膜厚度

(mm)

医源性减胎组 151 10.15±3.79 4.82±2.5 1(0.66) 0(0.00) 10.53±0.35

期待管理-自然减胎组 632 9.89±3.96 4.89±2.56 6(0.95) 2(0.32) 10.49±0.32

t或χ2 0.73 -0.32 0.11 - 1.35

P 0.23 0.38 0.73 >0.05 0.08

  注:-表示无数据。

2.3 医源性减胎组与期待管理-自然减胎组结局比

较 在减胎后继续妊娠的患者中,与期待管理-自然减
胎组相比,医源性减胎组完全流产发生率升高(P<

0.05),新生儿体质量降低(P<0.05)。两组胚胎孕

早、中、晚期流产率比较,差异均无统计学意义(P>
0.05),且两组间早产总发生率、产科并发症总发生
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率、新生儿住院率及新生儿体长比较,差异均无统计

学意义(P>0.05)。两组均无围生儿死亡。在行医源

性减胎后医源性减胎组55.00%的完全流产发生在孕

中期。见表2。

表2  双绒毛膜双胎医源性减胎术后与期待管理-自然减胎队列结局比较[n(%)或x±s]

组别 n
完全流产

(%)

孕早期流产合计及原因

合计 胎停/胎死宫内 胎儿异常终止妊娠 不明原因

医源性减胎组 151 10(6.62) 3(1.99) 1(0.66) 1(0.66) 1(0.66)

期待管理-自然减胎组 632 20(3.16) 7(1.11) 5(0.79) 1(0.16) 1(0.16)

t或χ2 3.95 0.74 - - -

P 0.04 0.38 - - -

组别 n
孕中期流产合计及原因

合计 意外或个人因素 胎停/胎死宫内 胎儿异常终止妊娠 宫颈/胎盘或脐带因素

医源性减胎组 151 6(3.97) 0(0.00) 1(0.66) 2(1.32) 3(1.99)

期待管理-自然减胎组 632 11(1.74) 1(0.16) 3(0.47) 2(0.32) 5(0.79)

t或χ2 2.86 - - - -

P 0.09 - - - -

组别 n

孕晚期流产合计及原因

合计
胎儿异常

终止妊娠

宫颈/胎盘

或脐带因素

产科并发症

合计 妊娠期高血压 妊娠期糖尿病

医源性减胎组 151 1(0.66) 0(0.00) 1(0.66) 4(2.65) 0(0.00) 3(1.99)

期待管理-自然减胎组 632 2(0.32) 1(0.16) 1(0.16) 33(5.22) 7(1.11) 17(2.69)

t或χ2 0.38 - - 1.60 - -

P 0.54 - - 0.21 - -

组别 n

产科并发症

妊娠期胆汁酸

淤积症

胎儿宫内

窘迫

早产 新生儿住院
新生儿体质量

(g)
新生儿体长

(cm)

医源性减胎组 151 0(0.00) 1(0.66) 10(6.62) 1(0.66) 3
 

146.46±404.78 49.39±1.49

期待管理-自然减胎组 632 3(0.47) 6(0.95) 49(7.75) 2(0.32) 3
 

222.26±452.89 49.57±1.75

t或χ2 - - 0.13 0.38 -1.82 -1.13

P - - 0.72 0.54 0.03 0.12

  注:-表示无数据;孕早期流产原因中胎儿异常终止妊娠的具体原因为医源性减胎组大脑异常1例,期待管理-自然减胎组NT异常1例;孕中

期流产原因中胎儿异常终止妊娠的具体原因为医源性减胎组染色体异常2例,期待管理-自然减胎组多发畸形1例及胎死宫内1例;孕中期流产原

因中宫颈/胎盘或脐带因素的具体原因为医源性减胎组前置胎盘出血3例,期待管理-自然减胎组脐带扭转1例、胎膜早破2例、脐带血流异常1例

及前置胎盘出血流产1例;孕晚期胚胎流产原因中胎儿异常终止妊娠的具体原因为期待管理-自然减胎组胎儿心脏异常1例;孕晚期流产原因中宫

颈/胎盘或脐带因素的具体原因为医源性减胎组及期待管理-自然减胎组胎膜早破各1例。

3 讨  论

卵巢刺激药物及辅助生殖技术的广泛应用使多

胎妊娠发生率和风险显著增加。严格掌握诱导排卵

药物的使用和控制移植胚胎数目是减少多胎妊娠的

有效预防措施,多胎妊娠减胎术则是减少多胎妊娠的

补救措施,即在多胎妊娠早期或中期妊娠过程中减灭

一个或多个胎儿,改善多胎妊娠结局。2003年10月

我国原卫生部修订实施的《人类辅助生殖技术规范》
(卫科教发〔2003〕176号)中明确规定“对于多胎妊娠

必须实施减胎术,避免双胎,严禁三胎和三胎以上的

妊娠分娩”。虽然多胎妊娠减胎术是目前降低多胎发

生的重要手段,但是该技术的应用还面临许多问题,

对母婴双方仍构成医疗安全隐患[14-18]。
现阶段,国内辅助生殖技术约1/4的双胎率依然

是个严峻的医源性问题,双胎妊娠导致50%以上的早

产及低出生体质量胎儿,以及较高的新生儿住院率和

相应延长的住院时间。然而患者对双胎危害的意识

并不强烈,部分患者反而会期望双胎妊娠[6]。本研究

结果提示医源性减胎术及早期自然减胎(期待管理)
是避免双胎分娩的方法,相比于医源性减胎术,期待

管理-自然减胎组的流产率更低、新生儿出生体质量更

重,但期待管理-自然流产发生率仅为11.49%,尤其

不受医患双方主观意愿发生。本研究显示,虽然早、
中、晚孕期医源性减胎组与期待管理-自然减胎组流产
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率并无明显差异,但行医源性减胎后医源性减胎组

55.00%的完全流产发生在中孕期,提示需加强医源

性减胎组患者孕中期患者随访及相关护理,降低流产

风险。
相比与三胎、4胎等高序多胎,双胎减胎至单胎确

有争议,2017年美国妇产科医师协会(ACOG)减胎共

识就将双胎减胎单独分析,提出双胎减胎至单胎适用

于有医学征的特定人群,如:抗缪勒氏管激素异常、宫
颈机能不足或有子痫风险的患者[19]。双绒毛膜双胎

医源性减胎后,患者的早产率将显著下降(9.5%
 

vs.
56.7%)[20]。此外,针对双绒毛膜双胎医源性减胎的

研究设计还需要考虑减胎手术方式不同[21],如:孕
7~8周采用经阴道胚胎抽吸;孕8~9周采用胎心穿

刺;孕9~12周采用KCl胎心注射减胎;孕11~14周

采用经腹部KCl胎心或胎儿颅内注射减胎;孕15周

以上采用射频消融,针对复杂性单绒双胎采用脐带血

流阻断等技术。有专家认为配合相关的遗传学诊断

技术,减胎术可以起到阻断遗传疾病的作用[22]。
理论上双绒毛膜双胎减胎后对存活胎儿的影响

较小,一项回顾性数据分析显示出双绒毛膜双胎减胎

良好的安全性[23],但减胎时间是一个重要的影响因

素,孕周越小孕母损伤越小且预后越好[24-25]。因此,
本次回顾性队列纳入的医源性减胎人群均为孕9周

内采 用 胎 心 穿 刺 及 胚 胎 抽 吸 方 式 减 胎,以 减 少

偏倚[26-27]。
相比之前的研究,本次回顾性队列将设计重点放

在医源性减胎与期待管理-自然减胎的比较上,以期为

患者及临床医师提供临床决策依据。双绒毛膜双胎

减胎后的获益及风险评估少有报道,在最为相似的三

胎队列研究[28-29]中,当患者以获得活产胎儿为最终夙

求的情况下,期待管理-自然减胎比医源性减胎更优,
但从降低胎儿风险的角度考虑,医源性减胎是更优的

解决方案,本研究结果得出了相似结论。期待管理-自
然减胎虽然发生率为1/10左右,其单胎预后(更低的

流产率、更重的新生儿体质量)优于医源性减胎,但其

余90%的双绒毛膜双胎持续妊娠患者则要面对围生

期及新生儿疾病风险。对于倾向于单胎活产的双绒

毛膜双胎患者,如果未在孕早期12周内发生自然单

胎丢失的患者,建议于12~13周行补救性医源性减

胎。事实上,无论是期待管理-自然减胎还是医源性减

胎的补救法均不是单活产胎儿的最优解决方案,单胚

胎移植可能才是解决双胎问题的关键[30]。
综上所述,医源性减胎与期待管理-自然减胎比

较,胚胎完全丢失率(抱婴失败率)升高,新生儿体质

量降低。但因本研究为回顾性队列研究,相关结论有

待更严谨的前瞻性试验证实。
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