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Experiência Clínica
Doação de óvulos / Banco de óvulos
Preservação da fertilidade

Acompanhamento Obstétrico e 
Peri-natal 

Vitrificação de ÓvulosVitrificação de Óvulos
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Banco de Óvulos na Ovodoação
desenho do estudo

Banco de Óvulos na Ovodoação
desenho do estudo

Estudo prospectivo, randomizado comparando
resultados do banco de óvulos com ovodoação
convencional

600 pacientes (p<0,05; 80% força amostral)

Avaliado:
- gestação clínica continuada (outcoming primário)

- % gestação clínica, fertilização, implantação, 
% bons embriões (outcoming secundário) 
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A vitrificação de óvulos é um 
procediemnto novo entre as técnicas

de TRA, que pode ser oferecido
clinicamente

Existem evidências suficientes
que demonstram sua eficiência

Vitrificação de Óvulos
Conclusões

Vitrificação de Óvulos
Conclusões
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Jim Thornton, MD., professor de 
Obstetrícia e Ginecologia da Universidade 

de Nottinghan, UK
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idade materna
gravidez múltipla
gametas doados
bebês “preciosos”
efeitos específicos da TRA

Complicações da prematuridade
secundária à gravidez múltipla

Complicações da prematuridade
secundária à gravidez múltipla
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Comparada com a mulher de 20 anos, a 
mulher de 40 anos tem o dobro do risco de: 

ABORTO ESPONTÂNEO

Comparada com a mulher de 20 anos, a 
mulher de 40 anos tem o dobro do risco de: 

ABORTO ESPONTÂNEO

1- Verdadeiro

2- Falso
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Comparada com a mulher de 20 anos, a 
mulher de 40 anos tem o dobro do risco de: 

GESTAÇÃO ECTÓPICA

Comparada com a mulher de 20 anos, a 
mulher de 40 anos tem o dobro do risco de: 

GESTAÇÃO ECTÓPICA

1- Verdadeiro

2- Falso
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Comparada com a mulher de 20 anos, a 
mulher de 40 anos tem o dobro do risco de:

NATIMORTO

Comparada com a mulher de 20 anos, a 
mulher de 40 anos tem o dobro do risco de:

NATIMORTO

1- Verdadeiro

2- Falso
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Comparada com a mulher de 20 anos, a mulher de 
40 anos tem o risco aumentado de:

ABORTO ESPONTÂNEO: 2X
Verdadeiro

GESTAÇÃO ECTÓPICA: 3X
Falso

NATIMORTO: 1,5X
Falso

Comparada com a mulher de 20 anos, a mulher de 
40 anos tem o risco aumentado de:

ABORTO ESPONTÂNEO: 2X
Verdadeiro

GESTAÇÃO ECTÓPICA: 3X
Falso

NATIMORTO: 1,5X
Falso
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Gêmeos:
natimorto: RR 2
paralisia cerebral: RR 5

Trigêmeos
natimorto: RR 7
paralisia cerebral: RR 18

Gravidez Múltipla
risco relativo (RR)

Gravidez Múltipla
risco relativo (RR)

Smith and Fretts. Lancet 2007, 370 (9600): 1715-1725
Pharoah PO. Clin Perinatol 2006, 33(2): 301-313
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Comparada com a concepção natural, a 
ocorrência de gêmeos idênticos é maior nos

tratamentos de Reprodução Assistida

Comparada com a concepção natural, a 
ocorrência de gêmeos idênticos é maior nos

tratamentos de Reprodução Assistida

1- Verdadeiro

2- Falso
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após gestação espontânea:
0,45%

após TRA:
1,5 – 4,5%

Gêmeos idênticos (monozigóticos) 
após TRA 

Gêmeos idênticos (monozigóticos) 
após TRA 

Reddy UM, et al. Obstet Gynecol 2007; 109(4): 967-977 
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Paralisia cerebral e Anormalidades Congênitas compartilham
o mesma fisiopatologia e estão diretamente relacionadas à
placentação (monocoriônica)

maior incidência de anomalias congênitas e paralisia
cerebral em gêmeos

“vanish twin”: aumento 40-50X paralisia cerebral no feto
sobrevivente

anomalias congênitas: aumento 4X
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abortamento espontâneo e gravidez
ectópica: SEM DIFERENÇA

Gravidez heterotópica (tubária e uterina):
150 / 100.000
RR ~20

Riscos Maternos e TRARiscos Maternos e TRA

Clayton HB, et al Fertil Steril 2007, 87(2): 303-309
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pré-eclâmpsia
1,6 (1,2-2,0)

diabetes gestacional
2,0 (1,4-3,0)

placenta prévia
2,9 (1,5-5,4)

ruptura de placenta
2,4 (1,1-5,2)

cesárea
2,1 (1,7-2,6)

Riscos Maternos RelativosRiscos Maternos Relativos

Agency for Healthcare Research and Quality. Evidence Report Number 167.
Effectiveness of Assisted Reproductive Technology, May 2008



35

nascimento pré-termo < 37 semanas
2,0 (1,8-2,4)

nascimento pré-termo < 32 semanas
3,2 (2,0-5,1)

baixo peso para IG
1,6 (1,3-2,0)

Riscos Fetais RelativosRiscos Fetais Relativos

Agency for Healthcare Research and Quality. Evidence Report Number 167.
Effectiveness of Assisted Reproductive Technology, May 2008
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Estão aumentadas para as gestações únicas
de TRA:

NATIMORTO

Estão aumentadas para as gestações únicas
de TRA:

NATIMORTO

1- Verdadeiro

2- Falso
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Estão aumentadas para as gestações únicas
de TRA:

MORTE  NEONATAL

Estão aumentadas para as gestações únicas
de TRA:

MORTE  NEONATAL
1- Verdadeiro

2- Falso
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Estão aumentadas para as gestações únicas
de TRA:

PARALISIA  CEREBRAL

Estão aumentadas para as gestações únicas
de TRA:

PARALISIA  CEREBRAL

1- Verdadeiro

2- Falso
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Estão aumentadas para as gestações
únicas de TRA:

NATIMORTO
2,6 (1,8-3,6)

MORTE NEONATAL
2,0 (1,2-3,4)

PARALISIA CEREBRAL
2,8 (1,3-5,8)

Estão aumentadas para as gestações
únicas de TRA:

NATIMORTO
2,6 (1,8-3,6)

MORTE NEONATAL
2,0 (1,2-3,4)

PARALISIA CEREBRAL
2,8 (1,3-5,8)

Agency for Healthcare Research and Quality. Evidence Report Number 167.
Effectiveness of Assisted Reproductive Technology, May 2008
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Pré-eclâmpsia e hipertensão
gestacional
RR 5,9        RR 5,9        

Gestação com óvulo doadoGestação com óvulo doado

Wiggins DA and Main E. Am J Obstet Gynecol 2005; 192(6): 2002-2006
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Multiparidade e Prematuridade

ConclusãoConclusão
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Maryse Bonduelle, MD,. PhD., Chefe de 
Unidade do Centro de Medicina Genética da 
Universidade de Ziekenhuis e Professora de 

Medicina Genética da Vrije Universiteit 
Brussel, Bélgica



revisão sistemática

25 estudos

risco aumentado em  
30-40% para mal-
formações
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Gestações únicas: 

defeitos septo cardíaco (aOR=3.1)

lábio/palato / fenda (aOR=2.4)

atresia esôfago (aOR=4.5)

atresia ano-retal (aOR=3.7)

Gestações  múltiplas:  ~  defeitos 
The National Birth Defects  Prevention Study: 18.000 crianças
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Cças nascidas após transfer embrião fresco

riscorisco aumentadoaumentado parapara: : 
- complicações gestacional / neonatal    
- anormalidades congênitas
- doenças do imprinting / epigenéticas

Saúde das cças nascidas após TRA?Saúde das cças nascidas após TRA?
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Cças nascidas após transfer embrião fresco

riscorisco principalmenteprincipalmente atribuatribuíídodo a:a:
- condições paternas/maternas
- infertilidade per se
- não ao tipo de tratamento
- a alta proporção de múltiplos !!

Saúde das cças nascidas após TRA?Saúde das cças nascidas após TRA?
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Acompanhamento neonatal 
metanálise

Acompanhamento neonatal 
metanálise

risco aumentado em gestação única 1,2

- baixo peso                    OR 1,7-1,77
- baixo peso extremo OR 2,7-3,0
- prematuridade OR 2,0
- mortalidade perinatal OR 2,2

gêmeos: comparável CN3

FIV e ICSI: sem diferença
1Jackson RA, et al. Obstet Gynecol 2004; 103: 551-563;  2Bonduelle M, et al. 
Hum Reprod 2002; 17: 2600-2614; 3Helmerhorst FM, et al. BMJ 2004: 328: 261
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Malformações congênitas
metanálise

Malformações congênitas
metanálise

Aumento 3030--40% 40% bem estabelecida1

Anormalidades cromossômicas em ICSI
diretamentediretamente relacinadarelacinada àà alteraalteraççãoão seminalseminal

Malformações em órgãos específicos??2,3

FIV e ICSI: sem diferença4

1Hansen M, et al. Hum Reprod 2005; 20: 328-338, 2Lie RT, et al. Int J Epidemiol 2006; 34: 696-701
3Kemetti R, et al. Fertil Steril 2005; 84: 1300-1307; 4Reefnuls J, et al; Hum Reprod 2009; 24: 360-366
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aumento dos defeitosdefeitos dada blastogêneseblastogênese em cças nascidas por
FIV/ICSI (embriões frescos): OR=3,65 

defeitos do tubo neural, parede abdominal, atresia anal e  
esôfago, gêmeos monozigóticos
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Riscos epigenéticosRiscos epigenéticos

Beckwith- Wiedemann / Angelman: 6 6 --12X12X

Diferença na metilação e no. de cópias
TRA x CN: 5X 5X 11

FIV e ICSI: sem diferença

Evidências relacionando subfertilidade e 
superovulação a alteração na metilação2

1Woldringh GH, et al. Hum Reprod 2009; 24(1): 233-240; 
2Katari S, et al. Hum Mol Genet 2009; 18: 3769-3778
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Saúde FísicaSaúde Física

Crescimento: ~~ TRA x CN TRA x CN 1,2,31,2,3

Hipótese da origem fetal:
- relação entre o retardo de cresciemnto pré-natal e 

riscos cardiovasculares / diabetes II na idade adulta
- rítmo de ganho de peso e HAS na adolescência e 
idade adulta

1Koivurova S, et al. Hum Reprod 2003; 18:2328-2336;
2Miles HL, et al. J Clin Endocrinol Metab 2007; 92: 3441-3445;
3Kal CM, et al. J Clin Endocrinol Metab 2006; 91: 4352-4360

Barker DJ, J Hypertens Suppl 1992; 10: S39-44 
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Saúde FísicaSaúde Física

HAS e distribuição periférica de gordura: 
aumentada

Maior incidência de doenças na infância:
- maior risco de hospitalização (asma, infecções)
- incidência ~ de doenças crônicas
- gêmeos: ~ CN

Ceelen M, et al. J Clin Endocrinol Metab 2008; 93: 1682-1688, Belva 2009, Submitted, 
Ceelen M, et al. J Clin Endocrinol Metab 2007; 92: 3417-3423 

Bonduelle M, et al. Hum Reprod 2005; 20: 413-419; 
Koivurova S, et al. Hum Reprod 2003, 18: 2328-2336;

Ericson A, et al. Hum Reprod 2002; 17: 929-932; 4Pinborg A, BMJ 2004; 329: 311
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Acompanhamento neurológicoAcompanhamento neurológico

risco aumentado para o feto
sobrevivente (“vanish twim”)
- baixo peso
- pequeno para idade gestacional
- paralisia cerebral (40-50X)

gêmeos: TRA ~ CN
Pharoah PO & Adi Y. Lancet 2000; 355(9215): 1597-1602;
Pinborg A, et al. Hum Reprod 2005: 20: 2821-2829
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Câncer infantil: sem diferenças

Desenvolvimento cognitivo-motor:
sem evidências de alterações (FIV e ICSI)

Relacionamento familiar e comportamental:
~ CN

Cças nascidas por TRACças nascidas por TRA

Moll AC, et al. Lancet 2003; 361: 309-10; 
Bradbury BD & Jick H. Br J Clin Pharmacol 2004; 58: 209-211

Bowen JR, et al. Lancet 1996; 351: 1529-34; Knoester M, et al. Fertil Steril 2006; 90: 289-296

Barnes J, et al. Hum Reprod 2004; 19: 1480-1487
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Acompanhamento médico de longo prazo
(idade adulta)
Fertilidade futura
Complicações neurológicas
Desenvolvimento / Comportamento
Novas tecnologias (ainda pouco seguidas):
crio óvulos, espermatozóide testicular, PGS/PGD, 
doação de gametas, maturação in vitro

Informação ao paciente!!??

Questões a serem obsevadas:Questões a serem obsevadas:
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Edson Borges Jr.
edson@fertility.com.br

Obrigado !




