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SUMARIO

O presente artigo consiste em uma revisao atualizada sobre a preservacao
da fertilidade em mulheres, com foco na técnica de criopreservacdo de
ovocitos. O objetivo principal é o esclarecimento a respeito da técnica, bem
como suas vantagens e desvantagens.

SUMMARY

This article is an up-to-date revision about fertility preservation in women,
focus in the oocytes cryopreservation technique. The main objective is to
elucidate about the method, and show, to the reader, it’s advantages and
disadvantages.

INTRODUCAO

Nos dias atuais, as mulheres estdo firmando sua posicdo no mercado de
trabalho, conquistando a tao sonhada igualdade entre géneros e abandonando
o antigo paradigma de que deveriam casar cedo, ter filhos e ser responsaveis
pela educacdo dos mesmos, enquanto ficava a cargo do marido o sustento da
familia. Consequentemente, antes de sequer pensar em constituir familia,
guestdes como conclusdo da formacado profissional, estabilidade financeira e um
relacionamento estdvel ocupam o ranking das prioridades femininas. O grande
viés, no entanto, é que as mulheres, ao contrarios dos homens, ndao mantém ao
longo dos anos de suas vidas a mesma capacidade reprodutiva.



A fertilidade comecga a declinar a partir dos 35 anos, com uma rapida
progressao apodés os 40 anos. Com o envelhecimento, ocorre tanto uma
diminuicdao na quantidade de ovécitos, como na qualidade dos remanescentes,
reduzindo progressivamente a chance de engravidar. Caso ocorra a fecundacgao,
ha um aumento na incidéncia de abortos espontaneos e aneuploidias.

Desta forma, percentual significativo das mulheres com mais de 35 anos,
necessita de métodos auxiliares, como a fertilizacao in vitro, para realizar o
desejo de gestar.

TECNICAS PARA PRESERVAGAO DA FERTILIDADE

Recentemente, uma nova técnica tem adquirido destaque na preservagao
da fertilidade, trata-se da criopreservacao de évulos. Inicialmente era oferecida
somente para mulheres com algum disturbio, como Sindrome de Turner, ou que
fossem se submeter a algum tratamento, como quimioterapia ou radioterapia,
gue culminaria, invariavelmente, na perda da fertilidade. Quando destinada a
pessoas que nao se enquadravam nos casos citados, era criticada e
desaconselhada por muitos especialistas.

Existe, também, a possibilidade de criopreservar embrides, utilizando a
mesma técnica da preservacao de ovécitos. Todavia, para a realizacdo da
fertilizagao é necessario esperma, e muitas mulheres nao possuem parceiro fixo
e/ou ndo desejam utilizar o esperma de doador. Também existem questdes
éticas envolvidas no descarte ou na simples ndo utilizacao de embrides, que nao
se aplicam a ovdcitos. A outra opc¢ao, a criopreservacao de tecido ovariano, é
destinada apenas a pacientes oncoldgicas. Nesta, fragmentos do cdrtex
ovariano sdo retirados por videolaparoscopia e armazenados, para futura
utilizacao dos foliculos primordiais ali encontrados.

CRIOPRESERVACAO DE OVOCITOS

A Técnica de Criopreserva¢do

A criopreservacao eletiva de évulos consiste em duas etapas : A primeira é
realizada em uma mulher fértil, que chega a clinica com o desejo de estocar
6vulos, sem a certeza de que os mesmos serdo utilizados futuramente. E
realizada estimulagao ovariana, utilizando gonadotrofinas, iniciadas 2 ou 3 dias
apods o inicio da menstruacdo. Para prevenir o pico do hormoénio luteinizante
(LH) é administrado um antagonista do horménio liberador de gonadotrofinas
(GnRH), quando o foliculo atinge 13-14 mm ou quando o nivel de estradiol
atinge 400 pg/ml. Para induzir a maturagdo final do ovdcito é injetado hCG ou
agonista GnRH, quando pelo menos dois foliculos dominantes atingem o
diametro maior que 18 mm. A coleta dos évulos é feita através de pung¢ao por
agulha fina, por via transvaginal e guiada por ultrassom.



Apds a captura, os ovoécitos sdao imediatamente submetidos ao processo
de vitrificacao, que consiste na exposicao dos mesmos a solugao de vitrificacao
(VS). O tempo de exposicdo a esta solucdo é realizado de acordo com
protocolos, sendo de 45 ou 90 segundos. Somente ovdcitos maduros (metafase
II') sdo vitrificados. Estes sdo armazenados em nitrogénio liquido até a paciente
solicitar o uso dos mesmos, quando deverao ser aquecidos para a realizagcao da
inseminacgao.

A quantidade de ciclos de estimulag¢ao ovariana que a paciente devera se
submeter é variavel, dependendo do numero de ovécitos que serdao obtidos por
ciclo e de quantos a paciente deseja estocar. E possivel fazer uma previsdo da
resposta ovariana e do numero de ciclos necessarios, através de exames
laboratoriais como a contagem do numero de foliculos antrais e/ou a dosagem
de hormonio anti-Mulleriano(AMH). Apesar de serem indicadores da reserva
ovariana, os exames n3o indicam a qualidade dos ovdcitos remanescentes.!

O processo de captura dos ovocitos ( estimulacdo e coleta ) em hipdtese
alguma deve comprometer a chance da mulher em conceber naturalmente.
Portanto o uso de outros métodos mais invasivos, devem ser reservados para
pacientes que se submeterao a tratamentos oncolégicos, que resultardao em
queda dramaética da fertilidade.?

Na segunda etapa do processo, apds periodo de tempo variavel, a mesma
mulher, ja infértil, solicita o uso de seus ovécitos armazenados. Entdo, é
realizado o processo de fertilizacdo in vitro, através de injecao
intracitoplasmatica de espermatozdides, utilizando o esperma do parceiro ou
doador. Apds realizada a fertilizacao, os embrides sao implantados na cavidade
uterina.

O sucesso da fertilizagao in vitro, utilizando ovdcitos criopreservados, é
dependente da idade materna em que os mesmo foram coletados. De acordo
com informagcdes da Sociedade Americana de Medicina Reprodutiva, para
mulheres com menos de 35 anos ha chance 41,4% de que os ciclos de
fertilizacao in vitro utilizando évulos “frescos” resultem em gestacao a termo. Ja
mulheres entre 35-37 anos podem esperar uma taxa de sucesso de 31,7% por
ciclo. Mulheres de 38-40 uma taxa de 22,3% e mulheres entre 41-42 anos uma
taxa de 12,6%.! Da mesma maneira, estas taxas, também se aplicam a dévulos
criopreservados nas respectivas idades citadas. Portanto, a decisao de congelar
ovocitos deve ser feita precocemente, preferencialmente entre 30 e 35 anos.
Nao se aconselha mulheres com mais de 40 anos, congelarem seus ovdcitos,
pois estes dificilmente culminardo em resultados positivos. Realizar o
procedimento antes dos 30 anos, é considerado desnecessario, pois resulta em
baixas taxas de utilizagdo dos ovdcitos, uma vez que a chance de a mulher
encontrar um parceiro e engravidar, naturalmente, é muito grande.

Argumentos Desfavordveis



As primeiras técnicas utilizadas para a preservacao de évulos possuiam
baixas taxas de sucesso. Estudo no Reino Unido demonstrou que, até 2004, de
77 ovocitos criopreservados, somente 37 se mostraram viaveis, e destes apods
técnica de fertilizagdo in vitro, somente 4 culminaram em nascimentos de
criancas.®> Também eram enaltecidos, o aumento dos riscos a saide materna,
pelo uso de drogas indutoras de ovulacdo, que podem causar Sindrome da
Hiperestimulagdo Ovariana e o aumento da ocorréncia de complicagdes
obstétricas como gravidez ectdpica, pré-eclampsia, doencgas cardiacas, diabetes
gestacional, em funcao da idade avancada da gestante. Questdes sociais, como
a idéia de que uma mulher que se torna mae com mais de 40 anos passaria
menos anos de vida ao lado do filho, ou de que pais idosos nao teriam saude
para enfrentar o conturbado periodo da adolescéncia da prole, também sao
levantadas quando o assunto sao mulheres que decidem postergar a
maternidade. Um dos principais argumentos contra a utilizacdo da técnica, é
gue oferecer a possibilidade de criopreservar os ovocitos as mulheres cria a
ilusdo de que as mesmas podem conceber em qualquer momento de suas vidas.
Entretanto, as taxas de sucesso sao inferiores as de mulheres com menos de 35
anos tentando engravidar normalmente. Por fim, é questionado o fato de ser
um procedimento caro e sem resultados garantidos.

Argumentos Favordveis

Atualmente, as técnicas de criopreservacao dos ovdcitos evoluiram, com o
desenvolvimento do processo de vitrificacdo - método de criopreservacao ultra-
rapido. S3ao obtidas taxas de 90% de sobrevivéncia, em comparagao a 70%
guando se usava o método antigo de congelacao lenta. Os indices de gravidez
chegam a 50%, com 44% de bebés-em-casa.’

E considerado um método seguro, quando o assunto é a satde dos futuros
conceptos. Em recente estudo, 936 criangas nascidas através da criopreservagao
de ovdcitos foram avaliadas, ndo sendo identificado risco aumentado de mal-
formagdes congénitas. Foi reportado incidéncia de 1,2% de anomalias
congénitas maiores, um valor abaixo dos 3,0% encontrado na populacdo geral.*

O uso da técnica de criopreservacdao também diminui consideravelmente a
incidéncia do principal e mais danoso efeito adverso da fertilizagao in vitro, a
Sindrome da Hiperestimulacdo Ovariana, jd que as mulheres tendem a se
submeter a nimeros menores de ciclos de estimulacdo ovariana do que as que
se submeterdo a fertilizagdo in vitro usual. A nao transferéncia dos embrides
também diminui o risco de eventos desfavoraveis.

Um bom trabalho de conscientizacdao para as mulheres com interesse em
se submeter ao procedimento, a respeito das reais vantagens e desvantagens
oferecidas pela técnica, bem como informacdes sobre a idade ideal para a
criopreservacdo de ovdcitos, seriam suficientes para desmistificar a idéia de que



com a criopreservagao o reldgio bioldgico poderia ser eternamente
“congelado”.

Clinicas de fertilizagdo do mundo inteiro, incluindo o Brasil, ja oferecem o
servico a mulheres com mais de 30 anos que desejam conceber, porém sem
parceiro no momento, ou que ndo estao prontas para enfrentar uma gravidez
no atual momento de suas vidas.

CONCLUSAO

A preservacgao da fertilidade € um campo em franca expansao, ja que, cada
vez mais mulheres estao necessitando da ajuda da medicina para conseguir
conciliar sua vida profissional com a afetiva. Para a maioria destas, a
oportunidade de criopreservar seus ovocitos representa a chance de realizar o
sonho de praticamente toda mulher: ser mae, sem ter que deixar de lado a sua
carreira profissional. Com o desenvolvimento de melhores técnicas para
preservagao dos ovdcitos, a criopreservagao se tornou um procedimento seguro
e com taxas de sucesso tentadoras. Em muitos paises onde o governo financia a
Fertilizacdo in vitro para pacientes inférteis, ja estda sendo questionada a
possibilidade de o mesmo financiar todo o custo da criopreservacao de
ovocitos, ou pelo menos de parte do processo.

Porém, é importante ressaltar, que a decisdao de criopreservar ovodcitos
exige planejamento, por conta da mulher. A idade ideal é entre os 30 e 35 anos,
guando os ovécitos ainda possuem boa qualidade. Mulheres acima de 40 anos
gue queiram congelar seus ovdcitos, devem ser desencorajadas, devido a
pequena chance de resultados satisfatdrios. Portanto, um conselho sabio seria:
mulheres devem ter seus filhos a tempo ou congelar seus ovdcitos a tempo.?
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