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• En Espagne, 79,2 % des femmes âgées de 25 à 29 ans n'ont pas encore eu d'enfants.

• Âge moyen de la première FIV en Catalogne : 40 ans !!!

32,4

1,21

Diminution du taux de natalité



• Risque de rester sans enfants malgré soi.

• Les traitements de reproduction ne compensent pas le déclin de la fertilité lié à l’âge.

MANQUE D’INFORMATION
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* SOGC Clinical Practice Guideline. Advanced Reproductive age and fertility. JObstetGynaecolCan 2011; 269: 1165-1174. 

L’ÂGE DES OVOCYTES



Lien entre l’âge et les anomalies chromosomiques des ovocytes

L’ÂGE DES OVOCYTES
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Lien entre l’âge et le taux de grossesse

L’ÂGE DES OVOCYTES



PGT-A



Femmes au-delà
37-38 ans

Facteur masculin
moderé sévère

Maladies génétiques Infertilité de longue durée.

Causes inconnues de 
l’infertilité ou de la 
stérilité

Échecs répétés en 
FIV(RIF; RPL)

INDICATIONS du PGT



PGT-A

Trisomie 21 Euploide Multiples altérations
chromosomiques

Diagnostic génétique préimplantatoire : il est réalisé sur l’embryon avant son implantation
dans l’utérus.

Le PGT, également appelé DPI, fournit des informations sur l’état de chaque embryon conçu et 
permet uniquement de transférer des embryons sains dans l’utérus.



PGT-J3 vs PGT-J5 

Comment se déroule le processus de FIV avec ovodonation à l'Institut Marquès ?
Synchronisation donneuse - réceptrice

Donneuse

Réceptrice

PGT
EXPRESS

TRANSFERT

PGT

36h

J0

J0 J1 J2 J3 J4 J5

3 8 10 Dernier jour de
stimulation

** Le jour      est le premier jour des saignements menstruels, même s'il fait jour. 
Le premier jour est considéré comme les premières 24 heures.
(Si la période vient la nuit, le premier jour peut être considéré comme ce jour-là ou le suivant).

* PGT: Diagnostic Génétique Préimplantatoire

JOURS DU CYCLE (12 - 14 jours)ANTICONCEPTIVE (8-21 jours)

ATTENTE BÊTA (10-12 jours)

OVULES
PROGESTÉRONE

PATCH

PILLULES

TRANSFERT
BLASTOCYST

TEST
GROSSESSE

PONCTION

KRYOTRANSFER

1

1

8 9 10
PRÉPARATION DE L'ENDOMÈTREANTICONCEPTIVE (8-21 jours)

1

COMMENTAIRES:

ECO ENDOMÈTRE

FIV

SPERME FRAIS /
SURGELÉ

Embryomobile

PGT 



Moment de la biopsie:

• Jour 5 ou 6

 Pre-Implantation Genetic Screening 
Implications 

Fetal Diagn Ther
DOI: 10.1159/000449381

3

  Fig. 2.  Blastocyst biopsy (days 5–6). 

 Table 1. Advantages and disadvantages of different biopsy techniques for PGS

Technique Detail Advantages Disadvantages

PB biopsy Earliest stage at which cells can be 
obtained

Based on the premise that the 
chromosomal make-up of PBs 
reflects that of the oocyte [83]

Provides the earliest specimen for 
PGS, maximizing time for genetic 
analysis in the case of fresh 
embryo transfer

Potentially less invasive, as PBs 
do not make a physical 
contribution to the embryo [84]

No apparent effect on 
fertilization rates or further 
embryo development [85]

Assumes that embryonic aneuploidy 
results from non-disjunction in 
maternal meiosis [32, 66], whereas in 
fact this may only account for 66% 
[86], leaving one-third of 
aneuploidies undetected

May not be cost-effective: 2 PBs are 
sampled per oocyte, not all of which 
will develop into embryos for transfer

Blastomere biopsy
(fig. 1)

Biopsied 3 days after fertilization, 
at the 6- to 10-cell stage [87, 88]

Removal of blastomeres is 
facilitated by incubation in Ca2+/
Mg2+-free medium, which disrupts 
cellular junctions [89]

Sampled from the embryo itself, 
therefore more representative of 
its chromosomal make-up than 
PB biopsy

Requires removal of a significant 
proportion of the embryo’s cells, 
which – in addition to the disruption 
to the cellular junctions – may 
adversely impact developmental 
viability [90, 91] and implantation 
rates [91]

Biopsied cell/s may not be 
representative of the whole embryo, 
especially given that up to 29% of 
pre-implantation embryos are mosaic 
[32, 92 – 94]

Blastocyst biopsy
(fig. 2)

Hole drilled in the zona pellucida 
on day 3, then cultured to 
blastocyst stage (days 5 – 6)

Some trophectoderm cells (that 
will develop into the placenta) 
herniate through the hole in the 
zona pellucida and are removed 
for diagnosis, leaving the inner cell 
mass intact

Randomized controlled trial 
evidence of no adverse impact on 
embryo implantation potential 
[32, 95]

Allows more cells to be taken for 
analysis

Greater efficiency associated with 
delaying biopsy to days 5 – 6, as 
many abnormal embryos lack the 
developmental capacity to grow 
to the blastocyst stage [88, 96]

The late stage at which the biopsy is 
performed limits the time for genetic 
analysis prior to fresh embryo 
transfer [32, 69]; as a consequence, 
many laboratories vitrify embryos 
after biopsy [91, 97]; this vitrification 
strategy may result in higher 
pregnancy rates anyway [98]

Chromosomal make-up of the 
trophectoderm may not be 
representative of the inner cell mass 
in up to 4% of cases [83, 88]

Mosaicism is as prevalent as on day 3 
[83]
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RISQUE D’ANEUPLOÏDIES



Âge maternel



ÂGE MATERNEL AVANCÉ (AMA)

Selon le consensus PGT de l’ESHRE, l’indication la plus fréquente est l’âge maternel avancé,
représentant 63 % des cas, avec un âge moyen de 41,1 ans au moment de la ponction
folliculaire.

Franasiak et al., dans une revue de 15 000 biopsies, ont iden7fié qu’à 30 ans, le pourcentage d’aneuploïdies

était de 23 %, et qu’il augmentait progressivement entre 31 et 43 ans pour aEeindre un plateau de 80-90 %.

Le nombre de blastocystes à analyser diminue également avec l’avancée de l’âge maternel.



ÂGE MATERNEL AVANCÉ (AMA)

Études incluses
7 études
11 335 transferts d’embryons euploïdes (ART)

Résultats clés
•OPR/LBR plus élevée chez femmes <35 ans vs ≥35 ans

OR = 1,29 (IC 95 % : 1,07–1,54)
Différence de risque : 0,06 (IC 95 % : 0,02–0,09)

•Taux d’implantation plus élevé chez <35 ans
OR = 1,22 (IC 95 % : 1,12–1,32)

•OPR/LBR significativement plus élevée chez <35 ans vs groupes
35-37, 38-40, 41-42 ans

Analyse secondaire
4 625 cycles de transfert analysés (4 études)
Taille du groupe <35 ans 13,3 fois supérieure à celle du groupe >42 
ans (4 302 vs 323 transferts)
Pas de différence significative OPR/LBR entre groupes <35 ans et >42 
ans. OR = 1,56 (IC 95 % : 0,80–3,06), p = 0,20



Le vieillissement ovocytaire n’a pas d’impact sur les taux de naissance vivante lors du transfert
de blastocystes euploïdes : résultats obstétricaux et périnatals de 1 354 cryotransferts de 
blastocystes euploïdes simples

Question :
Le vieillissement ovocytaire a-t-il un impact sur les résultats obstétricaux et périnatals lors de 
transferts électifs de blastocystes euploïdes simples (eeSBT)?

Méthodes :
•Étude rétrospective monocentrique
•1 354 eeSBT (≥3BB, score Gardner) entre janvier 2018 et décembre 2022
•Analyse des résultats cliniques, obstétricaux et périnatals
•Comparaison entre groupes ovocytaire ≤ 35 ans vs > 35 ans
•Tests statistiques : Chi carré et T-Test (p < 0,05)

ÉTUDE I.MARQUES ESHRE 2024



Résultats :
•1 149 (85 %) blastocystes issus d’ovocytes de patientes ≤ 35 ans
•205 (15 %) blastocystes issus d’ovocytes de patientes > 35 ans

•Âge moyen des ovocytes :
• ≤ 35 ans : 27,5 ± 4,6 ans
• 35 ans : 38,6 ± 2,3 ans
• Différence statistiquement significative (p < 0,0001)

•Homogénéité des groupes pour :
• Âge moyen des receveuses : 41,7 ± 4,8 vs 39,3 ± 4,6 ans
• IMC : 22,7 ± 4,8 vs 22,3 ± 3,4
• Facteur masculin sévère : 4,3 % vs 3,9 %
• Nécessité de don de sperme : 29,8 % vs 29,1 %
• Qualité moyenne du trophoectoderme des embryons (grade A) : 32,4 % vs 31,0 %

•Ces similitudes permettent des comparaisons fiables des résultats cliniques, obstétricaux et périnatals.
•Aucune différence significative entre les groupes pour :

o Taux de grossesse
o Taux de fausses couches
o Taux de naissances vivantes
o Complications obstétricales et néonatales

ÂGE MATERNEL AVANCÉ (AMA)



PGT-A EN FIV AVEC DON D’OVOCYTES



• En moyenne, 1,09 embryon a été transféré dans le groupe PGT-A contre 1,38 dans le groupe sans PGT-A (p < 

0,01).

• Le taux de naissance vivante était de 53,8 % dans les cycles avec PGT-A contre 55,8 % sans PGT-A (p = 0,44).

• Des résultats similaires ont été observés pour les naissances vivantes cumulées par cycle de receveuse.

• Le taux moyen d’aneuploïdie par cycle de don d’ovocyte était de 25 %.

• 43 % des cycles PGT-A ne comportaient que des embryons euploïdes.

• 12,7 % des cycles ne comportaient aucun embryon euploïde.

PGT-A EN FIV AVEC DON D’OVOCYTES

En conclusion, les résultats ne démontrent aucun bénéfice du PGT-A chez les receveuses d’ovocytes, ni
pour améliorer le taux de naissances vivantes, ni pour réduire le taux de fausses couches, que ce soit
lors du premier cycle de transfert ou dans l’ensemble des cycles.



PGT-A : COÛT, RISQUE, BÉNÉFICE

Objectif: Évaluer les coûts et avantages potentiels du PGT-A
pour les différents groupes d’âges (coûts financiers, taux
d’euploïdie total et de la possibilité de prédire un embryon
euploïde grâce à la classification morphologique).

Résultats clés

•Corrélation négative significative entre :
• l’âge maternel et
• le nombre d’embryons produits,
• le coût du PGT-A,
• le taux d’euploïdie
👉 P < 0,001

•Évaluation morphologique seule :
• a permis de prédire un embryon euploïde de qualité dans 78 % des 

cas
• surtout dans le groupe avec >3 blastocystes (P < 0,05)

•Tendance de concordance plus faible quand ≤3 blastocystes produits



Recommanda7on pour les pa7entes <35 ans ?

•Préférence : Transfert d'embryon frais (TEF)
• Transfert élec7f d’un seul embryon (eSET) recommandé
• Forte probabilité que le meilleur embryon soit euploïde

•PGT-A sur les blastocystes restants :
• Réduit les délais avant transfert
• Évite les coûts supplémentaires liés au cycle de transfert d’embryon congelé (TEC)

PGT-A : COÛT, RISQUE, BÉNÉFICE



Conclusions générales

•La décision d’u`liser le PGT-A doit être personnalisée et mul`factorielle

Basée sur les besoins spécifiques de chaque pa`ente.

•Avantage poten`el chez les pa`entes ≥38 ans :

• Coût par cycle plus faible

• Moindre probabilité de transférer un embryon euploïde dès la première tenta`ve

•⚠ Le PGT-A reste une décision complexe, influencée par de nombreux facteurs cliniques et 

personnels.

PGT-A : COÛT, RISQUE, BÉNÉFICE



NOMBRE D’EMBRYONS



Preimplantation genetic testing for
aneuploidy versus morphology as
selection criteria for single
frozen-thawed embryo transfer in
good-prognosis patients: a
multicenter randomized clinical trial
Santiago Munn!e, Ph.D.,a,b Brian Kaplan, M.D.,c John L. Frattarelli, M.D., H.C.L.D.,d Tim Child, M.D.,e

Gary Nakhuda, M.D.,f F. Nicholas Shamma, M.D.,g Kaylen Silverberg, M.D.,h,i Tasha Kalista, M.A.,j

Alan H. Handyside, Ph.D.,k Mandy Katz-Jaffe, M.D.,l Dagan Wells, Ph.D.,m Tony Gordon, Ph.D.,n

Sharyn Stock-Myer, Ph.D.,o and Susan Willman, M.D.,p on behalf of the STAR Study Group
a Cooper Genomics, Livingston, New Jersey; b Department of Obstetrics, Gynecology, and Reproductive Science, Yale
University, New Haven, Connecticut; c Highland Park IVF Center, Fertility Centers of Illinois, Highland Park, Illinois;
d Fertility Institute of Hawaii, Honolulu, Hawaii; e Oxford Fertility, Oxford, United Kingdom; f Olive Fertility Center,
Vancouver, British Columbia, Canada; g IVF Michigan, Bloomfield Hills, Michigan; h Texas Fertility Center, Austin, Texas;
i Ovation Fertility, Los Angeles, California; j Illumina, Foster City, California; k School of Biosciences, University of Kent,
Canterbury, United Kingdom; l Colorado Center for Reproductive Medicine, Lone Tree, Colorado; m Reprogenetics,
Oxford, United Kingdom; n Cooper Genomics, London, United Kingdom; o Melbourne IVF, Melbourne, Victoria,
Australia; and p Reproductive Science Center, San Ramon, California

Objective: To evaluate the benefit of next-generation sequencing (NGS)–based preimplantation genetic testing for aneuploidy (PGT-A)
for embryo selection in frozen-thawed embryo transfer.
Design: Randomized controlled trial.
Setting: Not applicable.
Patient(s): Women aged 25–40 years undergoing IVF with at least two blastocysts that could be biopsied.
Intervention(s): Randomization for single frozen-thawed embryo transfer with embryo selection based on PGT-A euploid status versus
morphology.
Main Outcome Measure(s): Ongoing pregnancy rate (OPR) at 20 weeks' gestation per embryo transfer.
Result(s): A total of 661 women (average age 33.7 ! 3.6 years) were randomized to PGT-A (n ¼ 330) or morphology alone (n ¼ 331).
The OPR was equivalent between the two arms, with no significant difference per embryo transfer (50% [137/274] vs. 46% [143/313]) or
per intention to treat (ITT) at randomization (41.8% [138/330] vs. 43.5% [144/331]). Post hoc analysis of women aged 35–40 years
showed a significant increase in OPR per embryo transfer (51% [62/122] vs. 37% [54/145]) but not per ITT.
Conclusion(s): PGT-A did not improve overall pregnancy outcomes in all women, as analyzed per embryo transfer or per ITT. There
was a significant increase in OPR per embryo transfer with the use of PGT-A in the subgroup of women aged 35–40 years who had two
or more embryos that could be biopsied, but this was not significant when analyzed by ITT.
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ORIGINAL ARTICLES: ASSISTED REPRODUCTION

Résultats :
•661 femmes (âge moyen 33,7 ± 3,6 ans) réparties aléatoirement en deux
groupes : PGT-A (n = 330) et morphologie seule (n = 331)

•Taux de naissances vivantes cumulées (OPR) équivalent entre les groupes, sans
différence significative :

-Par transfert embryonnaire : 50 % [137/274] vs 46 % [143/313]
-Analyse en intention de traitement (ITT) depuis la randomisation : 41,8 % 
[138/330] vs 43,5 % [144/331]

•Analyse post hoc chez les femmes de 35 à 40 ans :
-OPR significativement plus élevée par transfert embryonnaire : 51 % 
[62/122] dans le groupe PGT-A vs 37 % [54/145] dans le groupe morphologie
seule
-Cette augmentation n’était pas significative en ITT

Conclusions :
Le PGT-A n’a pas amélioré les résultats globaux de grossesse chez toutes les 
femmes, que ce soit par transfert embryonnaire ou ITT
Cependant, augmentation significative de l’OPR par transfert embryonnaire chez
les femmes de 35 à 40 ans avec deux embryons ou plus disponibles pour biopsie.

NOMBRE D’EMBRYONS



Facteur masculin



L’infer`lité touche 15 % des couples

Causes de l’infer`lité :
•30 % facteur masculin
•30 % facteur féminin
•40 % facteur mixte

Causes des aneuploïdies :
•8 % facteur masculin
•74 % facteur féminin
•8 % facteur mixte
•10 % autres origines

L’importance de l’évaluation du facteur masculin : Unité d’andrologie

FACTeuR MASCULIN



FACTEUR MASCULIN

• La prévalence des aneuploïdies embryonnaires d’origine
maternelle est bien plus élevée que celle d’origine
paternelle (environ 10 %).

• Les aneuploïdies segmentaires embryonnaires sont
principalement d’origine paternelle et peuvent être liées
à la fragmentation de l’ADN des spermatozoïdes.

• Les aneuploïdies spermatiques (FISH et/ou méiose
pathologique) peuvent ne pas entraîner d’aneuploïdies
embryonnaires d’origine paternelle, car elles produisent
un faible taux d’embryons viables (taux de fécondation et
de blastocystes).



PGT-A chez les patientes d’âge maternel avancé :

N’augmente pas le taux global de naissances vivantes par ponction ovarienne

Augmente le taux de succès par transfert embryonnaire

Réduit le temps jusqu’à la conception

Diminue le risque de fausse couche spontanée

Diminue le risque d’interruption thérapeutique d’une grossesse avec fœtus aneuploïde

Allège la charge psychologique des patientes

Permet un démarrage plus rapide d’un nouveau cycle en cas d’absence d’embryons disponibles

CONTROVERSES PGT-A



DUO STIM o FIV ACCUM ET PGT-A



PGT-a
32 ciclos Duo-Stim para PGT-a / NGS

• RFA < 6
• AMH < 1 ng/ml
• Edad > 40 años

BLASTOCISTO TRANSFERIBLE

32 cycles Duo-Stim per PGT-a / NGS

• CFA < 6
• AMH < 1 ng/ml
• Âge> 40 años

Blastocyste transferable

DUO-STIM  - INSTITUT MARQUÈS
Alex Garcia-Faura Cirera, Carolina Castelló Zupanc, Marisa López-Teijón . SEF 2022

Étude rétrospec:ve compara:ve

Nous avons réalisé une étude comparative sur le pourcentage de patientes ayant un ou plusieurs
blastocystes transférables à chaque stimulation.

DUO STIM ET PGT-A



DUO-STIM  - INSTITUT MARQUÈS
Alex Garcia-Faura Cirera, Carolina Castelló Zupanc, Marisa López-Teijón . SEF 2022

• Lors de l’étude comparative entre les deux cycles de stimulation, aucune différence significative n’a été trouvée

dans les paramètres analysés : nombre d’ovocytes récupérés, pourcentage d’ovocytes matures, taux de

fécondation, nombre de blastocystes et de blastocystes transférables.

• En évaluant le pourcentage de patientes ayant obtenu ≥1 blastocyste transférable à chaque stimulation, aucune

différence significative n’a été observée entre les deux cycles : 40,6 % lors du premier cycle contre 43,8 % lors du

second.

• En comparant le pourcentage de patientes ayant obtenu ≥1 blastocyste transférable au premier cycle de

stimulation (40,6 %) avec le cumul des deux cycles (71,9 %), nous avons observé une différence statistiquement

significative (p < 0,01). Cela indique que 31 % des patientes n’ayant pas obtenu de blastocyste transférable au

premier cycle devraient compléter le DuoStim.

DUO STIM I PGT-A



Compara've  1º STIM Vs 2º STIM

%

DUO-STIM  - INSTITUT MARQUÈS
Alex Garcia-Faura Cirera, Carolina Castelló Zupanc, Marisa López-Teijón . SEF 2022

DUO STIM I PGT-A



40,6%

71,9% p<0,01

31,2%

56,2% p < 0,05 

0,0% 10,0% 20,0% 30,0% 40,0% 50,0% 60,0% 70,0% 80,0%

1º sTIM -  S1

ACUMULADO S1+S2

% Patients avec ≥ 1 BL transferable

BL Euploides BL Mos + Eupl

DUO-STIM  - INSTITUT MARQUÈS
Alex Garcia-Faura Cirera, Carolina Castelló Zupanc, Marisa López-Teijón . SEF 2022

DUO STIM I PGT-A



• Aucune différence entre la 1ère et la 2ème sgmulagon.

•2ème sgmulagon : possibilité de transfert chez 30 % des

pagentes sans embryons au 1er cycle.

•Mobilité internagonale et organisagon familiale,

professionnelle.

•PGT-A recommandé en cas de faible réserve ovarienne /

risque élevé d’aneuploïdie.

DUO-STIM  - INSTITUT MARQUÈS
Alex Garcia-Faura Cirera, Carolina Castelló Zupanc, Marisa López-Teijón . SEF 2022

DUO STIM I PGT-A



EMBRYONS MOSAÏQUES



MOSAÏCISME EMBRYONNAIRE

Le mosaïcisme embryonnaire est une condi`on dans laquelle un embryon con`ent un mélange de
cellules avec un nombre normal de chromosomes (euploïdes) et des cellules présentant des
anomalies chromosomiques (aneuploïdes). Ce phénomène peut survenir lors des premières
divisions cellulaires de l’embryon après la féconda`on.

Morales C. ReproducCve Sciences (2024) 31:66–80 



Classification ESHRE - Novembre 2022

Selon le pourcentage de cellules affectées (éviter les pourcentages précis):

1.Risque faible : <50 %

Il convient d’évaluer la concordance avec la morphologie de l’embryon.
Il n’est pas recommandé de :

1. rejeter systématiquement les embryons mosaïques à faible
risque,

2. refaire une biopsie,
3. ni de lancer un nouveau cycle si des embryons mosaïques à faible

risque sont encore disponibles.

1.Mosaïques à haut risque : >50 %

→ Conseil génétique et analyses approfondies recommandés.

MOSAÏCISME EMBRYONNAIRE
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Abstract: Preimplantation genetic testing for aneuploidy (PGT-A) seeks to identify embryos with a
normal chromosome complement during in vitro fertilization (IVF). Transfer of one euploid embryo
at a time maximizes the chance of implantation while minimizing the risk of multiple pregnancy. The
emergence of new technologies including next generation sequencing (NGS) has led to increased
diagnosis of embryonic mosaicism, suggesting the presence of karyotypically distinct cells within
a single trophectoderm (TE). Clinical implications of embryonic mosaicism are important in both
naturally conceived and IVF pregnancies. Although information regarding outcomes after mosaic
embryo transfer (MET) is limited, more than 100 live births have now been documented with rather
reassuring outcomes with no abnormal phenotype. Here, we aim to provide a summary of recent
data regarding clinical and neonatal outcomes after transfer of mosaic embryos in IVF/PGT-A cycles.

Keywords: IVF; PGT-A; mosaic embryo; segmental mosaicism; whole chromosome mosaicism;
pregnancy outcomes; neonatal outcomes

1. Introduction

Preimplantation genetic testing for aneuploidy (PGT-A) of embryos during in vitro
fertilization (IVF) has grown increasingly common; transfer of a euploid embryo is associ-
ated with an increased likelihood of implantation and a decreased miscarriage risk [1,2].
A basic understanding of embryologic development is needed to better understand the
ongoing conversation about PGT-A and mosaicism. Embryonic genome activation does not
occur until the four to eight cell (cleavage) stage; embryo development is supported by the
maternally inherited messenger RNA (mRNAs) and proteins up to the cleavage stage [3,4].
Additionally, at the blastocyst stage, embryos undergo the first cellular differentiation,
forming the outer trophectoderm (TE) and an inner cell mass (ICM). The TE will form the
placenta, whereas the ICM will form the embryo [3].

The major factor leading to the failure of an embryo to result in a pregnancy or result
in a miscarriage, during both natural and assisted reproductive cycles, is aneuploidy [5,6].
Most aneuploidies arise from maternal meiosis, and they increase exponentially in women
over the age of 35 years, coinciding with rapidly declining IVF success and live birth rates
in patients of advanced maternal age [6,7]. Research studies have shown that the incidence
of aneuploidy increases from 30–50% in patients under 35 years of age to 80% in women
42 years of age or older [8]. Traditionally, morphologic assessment has been the primary
technique used in prioritizing IVF embryos for transfer, but the chromosomal status of
cultured embryos cannot be accurately ascertained through either static or dynamic mor-
phologic evaluation [9,10]. PGT-A, formerly known as preimplantation genetic screening
(PGS), has been proposed as a method to select IVF embryos with the highest potential
of ongoing implantation based on their chromosomal make up. Although some studies
have shown improved clinical outcomes with PGT-A, specifically in women with advanced
maternal age, the value of PGT-A as a universal screening test for all IVF patients is yet to
be determined [7,11,12]. Another potential benefit of PGT-A is the opportunity to reduce
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The birth of a baby with mosaicism
resulting from a known mosaic
embryo transfer: a case report
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ABSTRACT: Mosaic embryos have the potential to implant and develop into healthy babies. The transfer of mosaic embryos is now
considered to be a possible option for women undergoing ART with preimplantation genetic testing for aneuploidies and in the absence
of euploid embryos, particularly those with diminished ovarian reserve and/or advanced maternal age. It can aid in avoiding the discard of
potentially viable embryos, which might otherwise result in healthy babies. In over 500 studies on mosaicism, there have been no reports of
mosaicism in babies born following the transfer of mosaic embryos. Here, we present a case report of a 39-year-old woman with diminished
ovarian reserve with only one blastocyst available for trophectoderm biopsy. The transfer of the embryo, which showed 35% mosaicism
of monosomy 2, resulted in pregnancy. Amniocentesis revealed a mosaic trisomic mos46,XX(98)/47,XX,+2(2) karyotype. There were
no pathological findings in detailed ultrasonography, and the fetus showed a normal fetal growth with no evidence of intrauterine growth
retardation. A healthy female baby was born at Week 37. The peripheral blood chromosome analysis validated with fluorescence in situ
hybridization showed 2% mosaic monosomy 2 [mos45,XX,-2(2)/46,XX(98)]. This is the first reported case of true fetal mosaicism resulting in
a live birth following the transfer of a known mosaic embryo. Worldwide, prenatal diagnosis has shown the depletion of mosaicism in embryos
transferred after they have been reported as mosaics. Our case demonstrates the need for close prenatal monitoring and diagnosis by early
amniocentesis, preferably at >14 weeks gestation.

Key words: preimplantation genetic testing / mosaic embryo transfer / next-generation sequencing / true fetal mosaicism / baby with
mosaicism

Introduction
Chromosomal mosaicism is defined as two or more distinct cell lines
within an embryo and is a relatively common finding in IVF-derived
human embryos. Mosaicism arises from mitotic errors occurring after
fertilization, usually after the first three cleavage divisions (Baart et al.,
2006; Fragouli et al. 2011; Taylor et al., 2014). The incidence of
mosaicism in trophectoderm biopsies is variously reported as between
4 and 32% (Fragouli et al., 2011; Capalbo et al., 2013; Fragouli et al.,
2017; Harton et al., 2017; Vera-Rodriguez and Rubio, 2017). With the
introduction of next-generation sequencing (NGS), it is now possible
to detect chromosomal mosaicism at levels between 20 and 80%. The
term mosaicism covers a broad range. The extent (low, moderate
or high) and the type of mosaicism (segmental, single chromosome,
double chromosome or complex mosaicism) may a!ect ART success
rates. Also, the percentage of mosaicism in the biopsied sample may
not always be a direct indication of the percentage of mosaicism in

.....................................

the whole embryo. Sub-chromosomal variations detected by NGS
are mainly post-zygotic events, with high variation between di!erent
centers, and are not dependent on maternal age (Munné et al., 2002;
McCoy et al., 2015).

The variables for the risk stratification of mosaic embryos have
been defined as the percentage of mosaicism, specific chromosomes
involved, monosomy versus trisomy and inclusion of complete or
segmental chromosome mosaicism (Grati et al., 2018; Preimplantation
Genetic Diagnosis International Society (PGDIS) Position Statement
2016, 2019; COGEN Position Statement 2017).

The impact of mosaicism on implantation and the developmental
potential of embryos is not fully known, but it is thought that the
mosaicism is likely to influence the implantation rate. The percentage of
abnormal cells within a euploid/aneuploid mosaic embryo is influenced
by the cleavage stage at which the chromosomal segregation error
occurs. For example, errors occurring at the time of the second
cleavage may result in a greater proportion of abnormal cells than
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Prévalence :

Mosaïcisme embryonnaire détecté chez 20 % des
embryons (de 5 à 80 %) vs mosaïcisme dans les
tests invasifs prénataux < 2 %.

Sauvetage aneuploïde :
Processus de lyse sélective des cellules aneuploïdes
au sein de l’embryon.

Limites techniques :
Analyse basée sur seulement 4 à 5 cellules, ce qui 
peut ne pas refléter la composition entière de 
l’embryon.

Résultats postnataux :
À ce jour, seulement 2 naissances vivantes avec
mosaïcisme postnatal confirmé.

MOSAÏCISME EMBRYONNAIRE
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Le DPI est une avancée incroyable lorsqu’il est réalisé correctement dans un 
laboratoire spécialisé et par des biologistes expérimentés.

LE LABORATOIRE DE L’INSTITUT MARQUÈS



“Futilité” désigne un traitement avec une probabilité inférieure à 1 % d’obtenir une naissance
vivante.

“Pronostic très mauvais” désigne un traitement avec des probabilités très faibles mais non nulles
d’obtenir une naissance vivante (entre 1 % et moins de 5 % par cycle).



1. Efficacité dans l'amélioration des résultats de grossesse :

Bien que le PGT-A ait été utilisé pour sélectionner des embryons euploïdes et réduire le risque d’anomalies
chromosomiques, certaines études ont montré que les avantages en termes de taux de grossesse ou de
naissances vivantes ne sont pas aussi significatifs qu’on l’avait initialement supposé. Dans certains cas, les
transferts de blastocystes euploïdes n’ont pas démontré une amélioration substantielle des résultats lorsqu’ils
sont comparés aux transferts de blastocystes non sélectionnés génétiquement.

2. Sécurité et fiabilité des résultats :

Le PGT-A repose sur des techniques d’analyse du matériel génétique obtenu à partir des cellules du
trophectoderme, mais il n’est pas toujours certain que les résultats de ce test soient totalement fiables. Des
préoccupations subsistent concernant la possibilité de faux positifs ou de faux négatifs, en particulier dans les cas
où seules quelques cellules du blastocyste peuvent être analysées, ce qui pourrait ne pas refléter fidèlement
l’ensemble du génome de l’embryon.

CONTROVERSES



3. Coût et accessibilité :
Le PGT-A est une procédure coûteuse et, dans de nombreux cas, elle n’est pas couverte par les assurances santé.
Cela constitue une barrière économique pour de nombreuses familles qui pourraient bénéficier de cette
technologie. Ces obstacles financiers pourraient accentuer les inégalités dans l’accès à une procréation
médicalement assistée de qualité.

4. Impact émotionnel et éthique :
Pour certaines personnes, la sélection génétique des embryons peut soulever des dilemmes éthiques et
émotionnels, notamment en ce qui concerne la décision d’écarter des embryons sur la base de critères génétiques.
Ces pratiques peuvent soulever des questions sur la « sélection » des embryons et sur la mesure dans laquelle la
société devrait permettre des interventions aussi profondes dans la reproduction humaine.

5. Recommandations d’utilisation :
Certains experts estiment que le PGT-A devrait être utilisé uniquement dans des cas spécifiques, tels que les
patientes d’âge avancé ou ayant connu des pertes de grossesse récurrentes ou des échecs d’implantation, tandis
que d’autres considèrent qu’il pourrait être appliqué de manière plus générale.
Les controverses liées à sa mise en œuvre nécessitent davantage de recherche et un débat continu.

CONTROVERSES 



CONCLUSIONS



• Le but du PGT-A est de maximiser les chances de naissance vivante par transfert tout en minimisant le risque de

fausse couche clinique, de grossesse aneuploïde en cours et de transferts inutiles.

• Le patient doit connaître ses options reproductives, et cette information est essentielle. Ce n’est pas une technique

idéale, mais elle reste valide. Il existe un risque de ne pas obtenir d’embryons euploïdes.

• Elle est indispensable pour pouvoir poser un diagnostic en cas d’échecs de nidation (<5 %).

• ll n’y a pas de nombre minimum d’embryons requis pour réaliser le PGT-A.

• La question de savoir s’il faut recommander ce test à tous les patients, y compris ceux ayant un bon pronostic, ou

uniquement à un sous-groupe présentant un risque théoriquement plus élevé d’aneuploïdie embryonnaire, reste 

controversée et largement débattue. Davantage d’études et de recherches sont nécessaires.

CONCLUSIONS
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