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RESUMO

A preocupacao atual dos laboratorios de Reproducdo Humana é
selecionar o melhor embrido para transferéncia, a fim de reduzir-se o numero de
embrides transferidos. Existe também a preocupacdo com a qualidade oocitaria
devido a legislagdo existente em alguns paises, onde é permitido somente
inseminar reduzido niumero de odcitos. A proposta deste estudo € correlacionar os
parametros morfolégicos e morfométricos dos odcitos com a ocorréncia de
fecundagédo e aspectos morfolégicos de zigotos e embrides do segundo dia de
cultivo em procedimentos de ICSI. Foi realizada uma avaliagdo morfoldgica e
morfométrica de 220 odcitos previamente a realizagcdo da injecao
intracitoplasmatica de espermatozéides (ICSI), usando-se o software Cronus'™.
Esses odcitos foram provenientes de 27 pacientes do Laboratorio de Reprodugao
Humana do Hospital das Clinicas da UFMG, candidatas a ICSI. Os zigotos mais
bem classificados foram gerados de oécitos maiores,( mediana 75,6 um,p < 0,01)
com espaco perivitelino menor(mediana 5,3 um,p < 0,01). Entretanto, a medida da
zona pelucida e do corpusculo polar ndo se associaram com a qualidade desses
zigotos. Os zigotos mais bem classificados foram gerados independentemente
dos achados morfoldégicos dos odcitos (granulagdo citoplasmatica, vacuolos,
inclusdes citoplasmaticas e corpusculos polares fragmentados). As ocorréncias de
fertilizacdo e clivagem de embribes no segundo dia de cultivo ndo se
correlacionaram com os dados morfométricos (medida do diametro do odcito,
espaco perivitelino, zona pelucida e corpusculo polar) e morfologicas
(granulagdes citoplasmaticas, vacuolos, inclusdes citoplasmaticas e fragmentagao
do corpusculo polar) dos odcitos.

A avaliagdo morfométrica de odcitos pode ser preditiva da qualidade de
zigotos. Entretanto, a avaliagdo morfolégica ndo se associa com presenca de
fecundagao, formacgéao de zigoto e desenvolvimento embrionario de segundo dia

de cultivo.

Palavras-chave: Morfologia e morfometria de odcitos. Reprodugdao humana.

Injecdo intracitoplasmatica de espermatozoides.
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1 INTRODUCAO

Desde o inicio do aparecimento das técnicas de reprodugao assistida
(TRA), tem-se demonstrado constante preocupagdo em avaliar todas as etapas
envolvidas no processo para melhor determinar qual ou quais variaveis podem
interferir na escolha do melhor embrido para transferéncia.

O sucesso das técnicas de reproducao assistida depende da eficiéncia
individual de cada procedimento. Apesar dos grandes avangos obtidos nas TRAs,
as taxas de gravidez/ciclo permanecem em torno de 25-30%. A transferéncia de
um numero maior de embrides € uma estratégia para assegurar boas taxas de
gravidez, mas resulta no aumento de gestagdes multiplas.

O controle adequado da hiperestimulacdo ovariana, da coleta ovular,
condigdes de cultura e transferéncia embrionaria viabiliza o aumento das taxas de
gravidez.

Métodos nao invasivos para avaliar o melhor embrido tém sido
utilizados em Medicina Reprodutiva, baseando-se na simples observagao da
morfologia oocitaria e dinamica do desenvolvimento embrionario.

Selecionar o melhor embrido para transferéncia reduz o numero de
embrides transferidos e, conseqlientemente, a incidéncia de gravidez multipla.

Varias classificacbes referentes a diferentes critérios de avaliagcao
embrionaria sdo utilizadas em Reprodugao Assistida’.

Os parametros que se seguem geralmente s&o os que mais influenciam
a selecao de embrides de boa qualidade:

e Caracteristica do odcito.

e Aparéncia do citoplasma (vacuolos, granulagbes) e zona pelucida.
e Estrutura e localizacdo do corpusculo polar.

e Morfologia dos pro-nucleos.

e Tempo de clivagem.

¢ Numero de blastdbmeros relacionados com os dias de cultivo.

e Tamanho, simetria e fragmentacéo dos blastémeros.

e Compactacgao e expansao dos blastomeros.

e Multinucleagao - mais de um nucleo em cada blastémero.
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Esses parametros serédo descritos a seguir, de acordo com os trabalhos
encontrados na literatura.

Uma boa correlagdo entre o aumento do didmetro do foliculo e a taxa
de fertilizagdo independente da morfologia do complexo cumulus oophorus foi
encontrada por Scott (2003)*. Essa morfologia ndo afetou significativamente a
taxa de fertilizagdo quando o foliculo dominante possuia didmetro = 16 mm. Medir
os foliculos antes da coleta ovular pode ser eficaz para predizer o potencial de
fertilizacdo de oocitos em ciclos de FIV. Portanto, somente oécitos obtidos de
foliculos maiores poderiam ser inseminados, evitando-se assim numero
exagerado de odcitos na coleta ovular®.

A doplervelocimetria dos vasos foliculares pode indicar boa qualidade
oocitaria®.

A qualidade do odécito foi avaliada pela incidéncia de apoptose nas
células da granulosa e prognéstico desse odcito quando inseminado por injegcéao
introcitoplasmatica (ICSI) ou fertilizagdo in vitro (FIV) convencional. A maturidade
do odcito foi descrita, conforme a observagdo do complexo cumulus oophorus,
como: odcito maduro-células do cumulus expandida e solta, odcito imaturo-células
do cumulus densa e pequena. As células do cumulus foram retiradas do liquido
folicular, lavadas, fixadas e avaliadas ao microscopio. A qualidade do odcito foi
definida pela incidéncia de células apoptdticas da granulosa, definidas como
aquelas com fragmentagao, nucleo denso ou fragmentado. Os embrides de boa
qualidade que foram provenientes de odcitos que possuiam células da granulosa
apoptoticas obtiveram melhor resultado no procedimento de ICSI do que em
procedimento de FIV convencional. A inseminagao pela técnica de FIV pode
afetar adversamente os odcitos devido a alta concentragdo de varias enzimas
produzidas pela concentracdo e exposicdo de espermatozoides no meio de
cultivo. O autor sugere que seja devido a esse fato que o numero de odcitos com
células da granulosa apoptéticas seja maior em procedimentos de FIV. Apesar
desses achados, a taxa de gravidez nos dois grupos foi similar®.

A correlacao entre as células do complexo cumulus oophorus (CCO) e
a maturidade nuclear dos oécitos desnudados para ICSI foi realizada em um
estudo prospectivo. As células do cumulus foram classificadas de acordo com o
grau de expansao, usando-se pontuagdes de zero a quatro. O CCO foi entéo

classificado como imaturo, maduro e pés-maduro. Apds essa classificacdo, os



16

oocitos foram desnudados e classificados de acordo com a maturidade (profase,
metafase | e metafase Il). Esse estudo sugere que a aparéncia do CCO nao pode
predizer maturidade nuclear, fertilizacdo e capacidade de desenvolvimento
embrionario dos odécitos que foram obtidos desse complexo avaliado, devido a
grande subjetividade na avaliacdo dos seus parametros do CCO’.

Apoés a desnudacao dos odcitos para a realizagdo da técnica de ICSI,
algumas anormalidades foram detectadas, como: granulosidade excessiva,
inclusdes citoplasmaticas e vacuolos. Em odcitos contendo granulosidade
homogénea ou central no citoplasma, observou-se taxa normal de fertilizagao
apos ICSI. Odcitos com inclusdes citoplasmaticas podem ter fertilizagado normal
com ICSI, mas nao alcangam a gravidez. O resultado da ICSI é dependente da
qualidade dos odcitos coletados®.

Estudos mostram que, acessando a maturidade nuclear e
citoplasmatica dos odcitos, existe correlacdo entre a qualidade dos odcitos,
qualidade embrionaria e taxa de gravidez. A maturidade do citoplasma foi definida
como citoplasma claro, com estrutura uniforme e granulosidade homogénea e
fina. A imaturidade do citoplasma foi definida como a presenga de vacuolos e
fragmentos no citoplasma. Essas pesquisas concluiram que uma analise acurada
da maturidade do odcito nuclear e citoplasmatica aumenta a taxa de gravidez em
oocitos de boa qualidade, comparada com aqueles de morfologia alterada®.

Um estudo prospectivo foi realizado para testar se o uso da morfologia
de odcitos é indicador de fertilizacdo, desenvolvimento embrionario e potencial de
implantacdo. Os parametros considerados na avaliagdo dos oo6citos foram:
granulosidade do odcito - presenga de areas heterogéneas no citoplasma. De
acordo com a localizagdo de granulagdes no citoplasma, foram definidas
pontuacbes de um a trés para classifica-los. A existéncia de vacuolos ou
inclusdes citoplasmaticas também foi considerada na avaliagdo do odcito. Foi
examinada a correlagao usando odcitos de escores separados com a fertilizacéo
e caracteristicas de desenvolvimento embrionario. Quando duas anormalidades
foram encontradas nos odcitos, houve reducao na taxa de fertilizagdo. Um outro
escore morfologico foi examinado correlacionando a ruptura da membrana
plasmatica no momento da ICSI, usando caracteristicas como ruptura normal,
facil e dificil. A combinagao de resultados sugere que odécitos com granulosidade

de um lado do citoplasma, sem vacuolo, vesicula ou inclusdes citoplasmaticas e
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ruptura facil no momento da ICSI traduz um odécito de melhor qualidade. A
morfologia dos odcitos correlaciona-se com a morfologia de zigotos e qualidade
embrionaria no segundo dia de cultivo. Os dados indicam que a analise
morfolégica de odécitos para selecionar odcitos de melhor qualidade pode
aumentar a taxa de gravidez em pacientes provenientes de procedimentos de
ICSI™.

As variagbes observadas na morfologia dos oocitos apos a remogéo
das células do cumulus foram: zona pelucida escura, espago perivitelino alargado,
vacuolos, inclusdes citoplasmaticas e forma irregular do odcito. Essas variagoes
nao se correlacionaram nem com a taxa de fertilizagcdo nem com o escore de
qualidade embrionaria quando comparadas com odécitos considerados
morfologicamente ideais (o6cito de forma regular, zona pelucida clara, espago
perivitelino estreito, ooplasma claro, granulosidade homogénea e corpusculo polar
arredondado ou oval e sem fragmentagdes). Mesmo odcitos com morfologia
alterada associados a baixa taxa de fertilizacdo em ciclos de FIV foram fertilizados
por ICSI. Esse estudo retrospectivo sugere que casais com falha de FIV ou
aqueles com odcitos com morfologia alterada podem se beneficiar da ICSI'""3.

A avaliacdo da incidéncia de granulosidade no espacgo perivitelino do
oocito em diferentes estagios de maturidade (profase, metafase | e metafase 1) foi
investigada e correlacionada com os resultados de ICSI, verificando-se que a
granulosidade do espaco perivitelino pode ser devida a maturagao fisiolégica sem
efeito na fertilizagdo, clivagem e qualidade embrionaria, podendo ser realgada
com altas dosagens de gonadotrofina da menopausa (hMG) na hiperestimulag&o
ovariana. A natureza dessas granulosidades necessita ser determinada com
clareza™.

Foi analisada a morfologia dos odcitos e do corpusculo polar (CP). Na
morfologia do od6cito, descreveram-se: granulosidade, espessura da zona
pelucida, formas irregulares e inclusdes citoplasmaticas. O corpusculo polar foi
classificado de acordo com quatro critérios morfologicos: a) CP oval ou redondo e
superficie lisa; b) CP oval ou redondo e superficie irregular; c) CP fragmentado; d)
espaco perivitelino aumentado. Uma associagao significativa foi encontrada entre
oocitos classificados com base na morfologia do primeiro corpusculo polar e

qualidade embrionaria™.
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Um estudo retrospectivo em pacientes de ICSI foi realizado para
verificar a correlagdo entre o primeiro corpusculo polar, qualidade embrionaria,
gravidez e taxa de implantagdo. O primeiro CP foi classificado de acordo com o
grau de fragmentagdo, forma e tamanho. Essa morfologia foi checada duas
vezes. A primeira observacgao foi realizada no momento da desnudacao do odcito
e a segunda no momento da ICSI. O tempo entre a coleta ovular e a ICSI também
foi avaliado. Nao houve relagdo significativa entre a morfologia do primeiro
corpusculo polar, taxa de fertilizagdo, taxa de clivagem, qualidade embrionaria,
taxa de gravidez e taxa de implantagcdo. Uma significativa correlagao foi
encontrada entre a frequéncia da fragmentagao do primeiro corpusculo polar e o
tempo marcado entre a desnudagdo dos odcitos e ICSI. As taxa de gravidez
foram maiores quando os odcitos foram injetados entre cinco e sete horas apdés
desnudacgao dos odcitos .

A variabilidade da zona pelucida mostrou-se um parametro na selegao
de embrides para transferéncia usando o método descrito por Cohen (1989).
Quando o célculo da variagao da espessura da zona pelucida é maior, ha melhora
na taxa de implantacao’’.

A morfologia de zigotos de 16 a 18 horas apds a inseminagao pode ser
usada para pré-selecionarem-se embrides com alto potencial de implantagao.
Usando um sistema de escore para classificar os pré-nucleos de acordo com o
tamanho e posicionamento dos nucléolos, pode-se selecionar esses embrides
limitando-se o numero de embrides transferidos e, conseqientemente, evitando-
se gravidez multipla'®.

Zigotos foram classificados em cinco categorias, de acordo com o
alinhamento e tamanho dos pro-nucleos, alinhamento e distribuicdo dos nucléolos
e posi¢ao dos pré-nucleos dentro dele. Apds a classificagdo, os zigotos foram
comparados com a morfologia embrionaria do terceiro dia de cultivo e habilidade
de desenvolvimento até estagio de blastocisto. Os embrides de terceiro dia de
cultivo receberam classificacdo de um a cinco, de acordo com o numero e
tamanho de blastdmeros, grau de fragmentagdo e multinucleagdo. Os embrides
foram selecionados para transferéncia com base primeiramente no terceiro dia de
cultivo e também a partir da avaliagcdo do zigoto e morfologia embrionaria

simultaneamente. Quando o zigoto obteve classificacdo inadequada, prevaleceu a



19

escolha do embrido para a transferéncia com base na morfologia embrionaria
(embrido de terceiro e quinto dias de cultivo)'®.

Existe relagao entre a morfologia do embrido do terceiro dia de cultivo,
a habilidade do desenvolvimento desse embrido em estagio de blastocisto e a
classificagado do zigoto. A habilidade de o embrido desenvolver-se in vitro até o
estagio de blastocisto e a capacidade de implantar-se estdo diretamente
relacionadas com a morfologia do zigoto nesse trabalho'®.

Os zigotos foram classificados em sete tipos, de acordo com a
distribuicdo dos nucléolos nos pro-nucleos, para verificar o potencial de
implantacdo desse estagio. Aqueles com pro-nucleos contendo < 7 nucléolos
polarizados mostraram taxa mais alta de gravidez e implantagdo, comparada com
aqueles em que esse tipo de pro-nucleo nao foi encontrado para transferéncia. A
selecdo de embrides para transferéncia ndo deve se ater somente a morfologia
embrionaria. Outros critérios como morfologia dos pré-nucleos também devem ser
considerados. A combinagdo da morfologia embrionaria e zigoto pode ter valor
preditivo melhor na selecdo de embrides para transferéncia'®22.

A presenca ou auséncia de “halo citoplasmatico” - area densa que
aparece apos a fertilizagdo - € indicador da ocorréncia de redistribuicdo de
mitocondrias e rotagao dos pré-nucleos para orientagao em relagdo ao corpusculo
polar. Zigotos com presenga de “halo citoplasmatico” tém melhor orientacdo dos
pré-nucleos, desenvolvimento rapido e escore morfoldgico melhor do que aqueles
que nao possuem “halo citoplasmatico”. A presenca do “halo citoplasmatico” esta
associada ao aumento de desenvolvimento embrionario e potencial de
implantacdo. A morfologia dos pré-nucleos tem efeito significativo na habilidade
do desenvolvimento embrionario in vitro*?".

A comparagao obtida a partir de um estudo randomizado entre a
morfologia pré-nuclear e a velocidade de clivagem embrionaria inicial mostrou ndo
haver diferenca entre as taxas de gravidez entre os grupos®.

A morfologia dos pré-nucleos e nucléolos parece ser de grande
importancia para determinar a formagao de blastocisto. Existe significativa
associagao entre singamia ou clivagem 25 horas apds a inseminagéao e clivagem
42 horas apoés inseminagao, indicando que embrides lentos n&o alcangam

estagios mais avangados?>.
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Durante a avaliagcdo morfolégica de embrides de segundo e terceiro dia
de cultivo, verificaram-se blastbmeros anucleados, mononucleados ou
multinucleados. A multinucleagado indica quebra de um ou mais eventos celulares,
podendo ser resultado de eventos mitéticos anormais envolvendo o fuso. Os
embrides contendo blastdmeros multinucleados foram analisados por Fish et al.,*
que usaram varias sondas para determinar se a presenga de blastdbmeros
multinucleados indicaria anormalidades cromossémicas em blastbmeros com
aparéncia normal e mononucleado. A incidéncia de anormalidades
cromossOmicas foi a mesma entre embrides com dois, trés ou mais nucleos.

Os embrides em que foi detectada a multinucleagdo no segundo ou
terceiro dia de desenvolvimento tém mais incidéncia de anormalidades
cromossOmicas do que os sem multinucleacdo. A taxa de implantacdo e de
gravidez de embrides transferidos com blastdbmeros multinucleados € mais baixa
do que aquelas envolvendo embrides mononucleados*?>2°.

A multinucleagdo é melhor analisada quando o embrido é visualizado
no segundo dia apds a inseminagéo. Assim, foi detectada em 87% da amostra
estudada (32,7% de FIV e 34,5 % de ICSI). Quando os fatores masculinos e
femininos estavam presentes, 32,2% dos embrides estavam multinucleados;
quando existia somente o fator masculino, 34,7% dos embrides estavam
multinucleados; e quando existia apenas o fator feminino, 32,7% estavam
multinucleados, mostrando que o fator da infertilidade ndo é determinante para o
aparecimento da multinucleacdo. A indugdo de ovulacdo < 15 dias de uso de
gonadotrofina resulta em porcentagem mais alta de embrides multinucleados. A
hiperestimulagcdo ovariana que usou maior numero de ampolas de gonadotrofina
foi associada ao aumento de multinucleacdo. Um numero = 10 odcitos coletados
possuiu porcentagem mais alta de embrides multinucleados. A maior incidéncia
de embrides mononucleados coincidiu com a melhor divisdo embrionaria e melhor
taxa de implantagao?’.

No desenvolvimento embrionario, ocorrem mudancas nas funcdes
metabdlicas, anabdlicas e catabodlicas. Nos primeiros estagios, os embrides usam
piruvato e depois glicose, produzindo lactato. O uso da glicose, do piruvato e o
aparecimento do lactato estao relacionados com a qualidade embrionaria. Varios
sistemas de escore embrionario sdo utilizados em reproducado assistida para a

escolha de embrides para transferéncia. Um dos sistemas mais utilizados é o da
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Veeck (1999)," em que ha classificacdo gradativa da morfologia embrionaria.
Essa classificagdo segue os seguintes parametros:
e Grau 1 - embrido com blastdbmeros iguais, sem fragmentacéo
citoplasmatica;
e Grau 2 - embrido com blastémeros iguais, < 15 % fragmentacao
citoplasmatica;
e Grau 3 - embrido com blastémeros desiguais, fragmentagdes variadas.
e Grau 4 - embrido com blastdbmeros de tamanhos iguais ou desiguais e =
20% de fragmentagao citoplasmatica.
e Grau 5 - embrido com poucos blastbmeros = 50% de fragmentacao

citoplasmatica™.

O grau de fragmentagao pode ser usado para selecionar embrides em
estagio de clivagem. A fragmentacao pode ser devida a condi¢cdes de cultura ndo
adequada, a qual induz multinucleagdo e morte celular ou apoptose. Se a
fragmentagao envolver muitas células, o embrido pode ser prejudicado no seu
desenvolvimento. Se o embrido continuar desenvolvendo esses fragmentos, estes
podem ser excluidos assim que as células se compactarem para formar
blastocisto®.

Foram identificados alguns progndsticos variaveis da probabilidade de
gravidez apods transferéncia de embrido, como: idade da paciente, causa da
infertilidade, numero de embrides transferidos e escore médio da morfologia
embrionaria. O escore médio da morfologia e 0 numero de embrides transferidos
tiveram melhor valor preditivo para a probabilidade de gravidez do que o escore
cumulativo de embrido. A idade da paciente foi a mais importante variavel
avaliada?®®.

A taxa de implantacdo nos embrides provenientes de ICSI e FIV é
similar nos dois grupos, apesar dos embrides de FIV possuirem melhor taxa de
clivagem e melhor escore em morfologia. Os embrides de mulheres mais velhas
demonstraram significante prejuizo em termos de clivagem?. Os embrides
humanos foram avaliados por meio de um escore gradativo de qualidade, no
primeiro e segundo dias de cultivo, observando-se numero de células, morfologia

e porcentagem de fragmentacgao.
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A primeira avaliagao foi realizada 16-18 horas apds a inseminacgao e
constatado alinhamento nucleolar ao longo do eixo pronuclear. A segunda
avaliacdo ocorreu 25-27 horas apos a inseminagao, identificando-se clivagem
simétrica ou assimétrica e pelo grau de fragmentagédo. A avaliagédo final ocorreu
64-67 horas apds a inseminacdo e foram observadas as caracteristicas
morfoldgicas, como o numero de células e grau de fragmentacao. O resultado dos
ciclos (gravidez em andamento e taxa de implantagédo) foi comparado com base
em: dias de transferéncia, alinhamento nucleolar, clivagem, grau do embri&do no
terceiro dia de cultivo e escore gradativo dos embrides. Nesse estudo®, a
transferéncia de um ou mais embrides que possuiam o escore gradativo de
embrides = 70 obteve maior valor preditivo de taxa de gravidez e implantagdo do
que a avaliagao simples da morfologia do terceiro dia de cultivo. Essa revisdo da
literatura mostra que o processo de fertilizagdo in vitro merece ser mais
investigado.

Os parametros que determinam a qualidade embrionaria e,
consequentemente, uma boa taxa de gravidez clinica até entdo foram obtidos, na
maioria das vezes, de estudos retrospectivos, nos quais, nao raro, o tamanho
amostral ndo era adequado para permitir conclusdes valiosas.

Em alguns paises como Alemanha, Italia e Suiga, a legislagéo restringe
numero maximo de embrides para transferéncia. Na Italia, somente trés odcitos
podem ser inseminados, portanto, ha grande preocupagdo em obter-se critério
rigoroso na selegao dos odcitos para os procedimentos de ICSI ou FIV.

Novos estudos prospectivos e multicéntricos necessitam ser realizados
para determinarem-se efetivamente as varidveis que indicam uma boa taxa de

gravidez.
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2 OBJETIVO

Correlacionar os parametros morfologicos e morfométricos dos odcitos
com a ocorréncia de fecundagao e aspectos morfolégicos de zigotos e embrides

no segundo dia de cultivo, em procedimentos de ICSI.
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3 PACIENTES E METODOS

3.1 Pacientes

Trata-se de um estudo prospectivo, descritivo, envolvendo 32 pacientes

provenientes do Servico de Reprodugdao Humana do Hospital das Clinicas da

Universidade Federal de Minas Gerais que se submeteram ao tratamento de

infertilidade utilizando a técnica de injegdo intracitoplasmatica de espermatozoides

(ICSI).

3.1.1 Critérios de inclusdo

Assinatura, pelo casal, no consentimento livre e esclarecido
(APENDICE A).

Mulheres maiores de 37 anos que se submeteram ao teste do citrato de
clomifeno mostrando a somatéria das medidas do hormonio foliculo-
estimulante (FSH) inferior a 26 e a concentragdo do FSH no 10° dia
inferior a do terceiro dia do ciclo menstrual.

Ciclo de induc&o longo com hiper-estimulo ovariano utilizando FSH
recombinante (dose aproximada de 1800 Ul), gonadotrofina coridnica
humana (hCG) recombinate (dose de 250 mg) e analogo do horménio
liberador do horménio luteinizante (LHRH) via nasal (nafarelina) na
dose de 400 mcg/ dia.

Espermatozoides utilizados para o procedimento de ICSI considerados

de morfologia normal em exame a fresco.

3.1.2 Critérios de exclusao

Retirada do consentimento livre e esclarecido pelo casal.
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Emprego de horménio luteinizante (LH) recombinate, hCG urinario ou

FSH urinario no ciclo de indugao.
Emprego do ciclo de indugdo do tipo flare up.
Portadoras de sindrome dos ovarios policisticos.

Espermograma com morfologia alterada.

3.1.3 Caracteristicas da amostra

Os casais selecionados possuiam os seguintes diagnosticos:

TABELA 1
Numero de casos de acordo com o tipo de diagnostico
Tipo de diagnostico N°. de casos
Oligoastenozoospermia 19
Azoospermia obstrutiva 02
Endometriose 01
Salpingotripsia bilateral (STB) 03
Obstrucgao tubaria 01
Esterilidade sem causa aparente (ESCA) 01
Receptora 05
Total 32
TABELA 2
Idade dos pacientes (anos)
Parametro Idade da mulher | Idade do homem
(n=27)* (n=32)

Minimo 24 26

Maximo 38 56

Média 33 38

Desvio-padrao 3 7

Distribuicdo normal sim sim

*Excluindo os 5 casos de receptores de odcitos.
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TABELA 3
Caracteristicas da amostra

Parametros Valor
Numero de odécitos 258
Numero de odcitos selecionados para ICSI 220
Numero de odcitos fertilizados 155
Numero de embrides transferidos 92
Numero de embrides congelados 17
Taxa de gravidez/ciclo 40,6%

3.2 Metodologia

Este estudo foi aprovado pela Camara do Departamento de Ginecologia
e Obstetricia da Faculdade de Medicina da Universidade Federal de Minas Gerais
(UFMG) e pelo Comité de Etica em Pesquisa (COEP) da UFMG, parecer ETIC n°
485/05 (ANEXO A).

Foram incluidos casais participantes do Programa de Fertilizagdo
Assistida do Laboratério de Reprodu¢cao Humana do Hospital das Clinicas da
Universidade Federal de Minas Gerais. Os participantes somente foram incluidos
apods leitura e assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(APENDICE A).

Os dados de cada paciente encontram-se no APENDICE B.

3.2.1 Hiperestimulacéo ovariana

O bloqueio hipotalamico ovariano (BHO) realizado com analogo do
LHRH (nafarelina) via nasal na dose de 400 mcg/dia foi iniciado no 21° dia do
ciclo menstrual. Apos o término do fluxo menstrual, em ciclo sob agdo do LHRH,
realizou-se ecografia endovaginal para diagnéstico do BHO indicado pela

espessura menor que 4 mm do endométrio e auséncia do crescimento folicular.
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Reconhecido o BHO, foi iniciada a indugdo do hiperestimulo com FSH
recombinante (Gonal F ®) na dose de 300 Ul por trés dias e 150 Ul nos dias
subsequentes.

O crescimento folicular foi acompanhado por ecografia endovaginal
diaria iniciada no quinto dia de uso do FSH. Quando pelo menos um foliculo
dominante atingiu o didametro de 18 mm, foi interrompido o emprego do FSH e do
analogo LHRH e foi administrado o hCG recombinante na dose de 250 mg
(Ovidrel ®).

3.2.2 Aspiragéo folicular

A paciente foi colocada em posicao de litotomia, seguida de colocagao
de campo cirurgico.

A anestesia utilizada foi venosa, com emprego de propofol sem
intubacao endotraqueal.

Os foliculos foram puncionados aproximadamente 36 horas apés a
injecao do hCG, utilizando agulha de puncéo folicular de 17 gauge conectada a
uma sonda transvaginal e a uma bomba de Craft (Craft Suction Unit) com pressao
de 100 mmHg.

Coletou-se o liquido folicular em tubos de ensaios de 15 mL (Falcon®)
aquecidos e mantidos em banho-maria a seco a temperatura de 37°C.

Os odcitos foram identificados em disco de cultura usando-se lupa
estereomicroscépica. Apos a identificagdo, foram colocados em placa de quatro
pocos (Nunc® Nunclon) em meio de cultivo (G-Fert ® Vitrolife) ou em microgotas
cobertas com 6leo mineral (Ovoil ® Vitrolife). Esses odcitos foram deixados por
duas horas em estufa de diéxido de carbono (CO,) a temperatura de 37°C e
concentracdo de 6%. Apds esse periodo, as células do cumulus e da corona
radiata dos odcitos foram retiradas usando-se pipetas de Pasteur de diferentes
calibres e hialuronidase (Hyase® -Vitrolife). Os odécitos em metafase Il foram

microinjetados, conforme descrito por Steirteghem et al. (1993).
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3.2.3 Preparo do sémen

O preparo do sémen foi realizado utilizando-se a técnica de Swim-up. O
material coletado foi colocado em tubo de ensaio de 15 mL (Falcon®), acrescido
de solugdo tampao (Dulbecco’s Phosphato buffered Saline-DPBS®), o qual foi
homogeneizado e centrifugado a 1.500 rotagdes por minuto (rpm) por 10 minutos.
Apos essa centrifugagéo, o sobrenadante foi retirado e novamente acrescentados
2 mL de solugédo tampao a 37°C. Realizou-se mais uma centrifugagdo por cinco
minutos. O sobrenadante foi retirado e o pellet (sedimento resultante da
centrifugacao) foi suspenso em 1 mL de meio de cultivo, centrifugado por trés
minutos e deixado em estufa de CO, por aproximadamente 45 minutos. Apos
esse periodo, o sobrenadante foi retirado e mantido em estufa de CO, até o

momento da ICSI.

3.2.4 Técnica de ICSI

Com o emprego de uma placa de cultura de 60 mm (Falcon®) foram
realizadas microgotas de 50 uL de meio de cultivo (G-Mops®-Vitrolife) cobertos
com 6leo mineral (Ovoil®-Vitrolife) e deixados em estufa de CO, por pelo menos
duas horas. Depois disso, os odcitos coletados foram colocados individualmente
nas microgotas numeradas para serem microinjetados. Os espermatozoides
foram depositados na gota central em solugéo viscosa polivinil polirridona-ICSI®-
vitrolife (PVP) para diminuir a motilidade e facilitar a imobilizagdo dos mesmos. O
oocito foi fixado por uma micropipeta de succao (holding) e o espermatozoide
aspirado dentro da pipeta de injecdo por meio de micromanipulador Narishige e
microscopio Nikon com sistema de lentes Hoffmann. A microinjegcédo foi feita em
oocitos em estagio de metafase Il com o seu primeiro corpusculo polar

posicionado em seis ou 12 horas (FIG. 1).
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FIGURA 1 - Injegao intracitoplasmatica de espermatozoides.

Objetiva 20 X. 1A-Captura do espermatozdéide, 1B-Inicio da injecdo de espermatozoide, 1C-ICSI.
CP = corpusculo polar; E = espermatozoéide; EPV = espaco perivitelino; PH = pipeta de Holding; PI
= pipeta de injecao; ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do Hospital das Clinicas (HC) da UFMG.

Os odécitos em estagio de metafase | (auséncia do primeiro corpusculo
polar e vesicula germinativa) e préfase | (vesicula germinativa) foram separados
por estarem imaturos para a realizagédo da ICSI (FIG. 2 e 3).
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FIGURA 2 - Odcito em estagio de profase | (VG).

Objetiva 20 X. CG= células da granulosa; VG = vesicula germinativa; ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.

FIGURA 3 - Odcito em metafase |.

Objetiva 20 X. CG= células da granulosa; EPV = espago perivitelino; PH = pipeta de Holding;
germinativa; ZP = zona pelucida
Fonte-Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.
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Antes de ser iniciada a microinjecdo, os odécitos foram filmados e

fotografados para posterior avaliagdo morfolégica e morfométrica. As imagens

foram armazenadas no software Cronus™>,

3.2.5 Avaliacado morfométrica dos odcitos

As medidas e classificagdes dos odcitos, zigoto e de embrido do

segundo, terceiro e quinto dias em cultivo foram realizadas por meio do software

Cronus™3

3.2.5.1 Didmetro do odcito

Foram realizadas duas medidas do didmetro do odcito em planos

diferentes (FIG. 4). A média das medidas foi usada nos calculos estatisticos.

3.2.5.2 Zona pelucida

Trés medidas foram obtidas em planos aleatérios da zona pelucida e

sua média foi considerada para calculos estatisticos (FIG. 4).

3.2.5.3 Espaco perivitelino

O espaco perivitelino, quando visualizado, foi submetido a trés medidas

aleatorias e a média dessas medidas foi usada para calculo estatistico (FIG. 4).
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3.2.5.4 Corpusculo polar

Duas medidas aleatérias do didametro do corpusculo polar foram

realizadas e a média dessas medidas foi usada para calculo estatistico (FIG. 4).

FIGURA 4 - Odcito em metafase |l.

Objetiva 20 X. CG = células da granulosa; CP = corpusculo polar; E = espermatozéide; EPV=
espagco perivitelino; PH = pipeta de Holding; Pl = pipeta de inje¢do; ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.

3.2.6 Avaliagao morfoldgica dos odcitos

As caracteristicas morfoldgicas do odcito (presente ou ausente) foram
avaliadas de acordo com: granulagbes citoplasmaticas, fragmentagdo do

corpusculo polar, inclusées citoplasmaticas e vacuolos.
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3.2.6.1 Granulagbes citoplasmaticas

FIGURA 5 - Odcito em metafase Il com citoplasma granuloso.

Objetiva 20X. CP = corpusculo polar; G = granulagdes; PH = pipeta de Holding; Pl = pipeta de
injecado; ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.
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3.2.6.2 Fragmentagao do corpusculo polar

FIGURA 6 - Odcito em metéafase |l apresentando fragmentagao

do corpusculo polar.

Objetiva 20 X. CPF = corpusculo polar fragmentado; PH = pipeta de Holding; Pl = pipeta de
injecdo; ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.
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3.2.6.3 Vacuolos

FIGURA 7 - Oécito em metafase |l com presencga de vacuolo no ooplasma.

Objetiva 20 X. CG = células da granulosa; CP = corpusculo polar.; EPV = espaco perivitelino; PH =
pipeta de Holding; PI = pipeta de injegéo; V = vacuolo; ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.
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3.2.6.4 Inclusdes citoplasmaticas

FIGURA 8 - Odcito em metafase Il apresentando inclusdes citoplasmaticas.

Objetiva 20 X. CG = células da granulosa; CP = corpusculo polar; IC = inclusbes citoplasmaticas;
Pl = pipeta de injegdo; ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.

Apods a microinjegao, os oocitos foram colocados novamente em placa
de cultivo contendo microgotas de meio de cultivo (G1® Vitrolife) cobertas com
6leo mineral (Ovoil® Vitrolife). As microgotas foram numeradas para posterior
identificacdo dos embrides. Essa placa foi deixada em estufa de CO, por 18 a 20
horas, quando entdo foi visualizada ao microscépio invertido para identificagcao
dos odcitos fertilizados. Os zigotos foram identificados e filmados para posterior
classificagado e medidas, de acordo com o posicionamento dos pro-nucleos (PN) e
nucléolos (FIG. 9).
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FIGURA 9 - Odcito fertilizado com presenga de dois pré-nucleos.

Objetiva 20X. CP = corpusculo polar; EPV = espago perivitelino; PN = pré-nucleo; ZP = zona
pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.

3.2.7 Avaliagao morfologica do zigoto

As caracteristicas morfologicas do zigoto foram avaliadas de acordo
com: disposi¢cao dos pré-nucleos, disposigao dos nucléolos e disposicdo dos pro-
nucleos em relagao ao corpusculo polar.
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3.2.7.1 Disposi¢ao dos pré-nucleos

e Centralizado

FIGURA 10 - Disposi¢ao dos pro-nucleos: centralizados.

Objetiva 20 X. CG = células da granulosa; CP = corpusculo polar; EPV = espago perivitelino;
N = nucléolo; PN = pré-nucleo; ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.
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e Nao centralizado

FIGURA 11 - Disposi¢ao dos pré-nucleos: nao centralizados.

Objetiva 20 X. EPV = espago perivitelino; N = nucléolo; PN = pré-nucleo; ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.
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e Separados

FIGURA 12 - Disposi¢ao dos pro-nucleos: separados.

Objetiva 20 X. CP = corpusculo pdla; EPV = espaco perivitelino; N = nucléolo; PN = pro-nucleo; ZP
= zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.
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e Tamanhos diferentes

FIGURA 13 - Disposi¢ao dos pro-nucleos: tamanhos diferentes.

Objetiva 20 X. CP = corpusculo polar; EPV = espago perivitelino; N = nucléolo; PN = pro-nucleo;
ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.
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e Fragmentado

FIGURA 14 - Disposi¢ao dos pré-nucleos: fragmentado.

Objetiva 20 X. CP = corpusculo polar; N = nucléolo; PN = pré-nicleo; ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.
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3.2.7.2 Disposigao dos nucléolos

e Grandes e alinhados

FIGURA 15 - Disposi¢ao dos nucléolos: grandes e alinhados.

Objetiva 20 X. CG = células da granulosa; CP = corpusculo polar; EPV = espacgo perivitelino; N =
nucléolos; PN = pré-nucleo; ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.
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e Grandes e dispersos

FIGURA 16 - Disposi¢ao dos nucléolos: grandes e dispersos.

Objetiva 20 X. CG = células da granulosa; CP = corpusculo polar; EPV = espago perivitelino; N =
nucléolos; PN = pré-nucleo; ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.



45

¢ Nucléolos alinhados e outro disperso

FIGURA 17 - Disposi¢ao dos nucléolos: alinhados e outro disperso.

Objetiva 20 X. CG = células da granulosa; CP = corpusculo polar; EPV = espaco perivitelino; N =
nucléolos; PN = pré-nucleo; ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.
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¢ Nucléolos pequenos e dispersos

FIGURA 18 - Disposicao dos nucléolos: pequenos e dispersos.

Objetiva 20 X. CP = corpusculo polar; EPV = espago perivitelino; N = nucléolos; PN = pro-nucleo;
ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.
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3.2.7.3 Disposigao dos pro-nucleos em relagéo ao corpusculo polar

¢ Alinhamento longitudinal

FIGURA 19 - Disposicao dos pré-nucleos em relagdo ao corpusculo polar,

alinhamento longitudinal.

Objetiva 20 X. CP = corpusculo polar; EPV = espago perivitelino; N = nucléolos; PN = pro-nucleo;
ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.
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¢ Alinhamento perpendicular

FIGURA 20 - Disposicao dos pré-nucleos em relagdo ao corpusculo polar,

alinhamento perpendicular.

Objetiva 20 X. CP = corpusculo polar; EPV = espaco perivitelino; N = nucléolos; PN = pro-nucleo;
ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.

A classificagdo do zigoto foi realizada de acordo com o QUADRO 1.
Essa classificagcao esta relacionada com a posi¢cao dos pro-nucleos, disposicao

dos nucléolos e posigao dos pro-nucleos em relagao ao corpusculo polar.
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QUADRO 1
Classificagao do zigoto
Classe | Classi- Descricdo morfolégica
ficacao
01 Ala Centralizado, grandes alinhados, alinhamento longitudinal

02 A1b  Centralizado, grandes e dispersos, alinhamento perpendicular

03 A2a Centralizado, grandes e dispersos, alinhamento longitudinal

04 A2b  Centralizado, grandes e dispersos, alinhamento perpendicular

05 A3a Centralizado, grandes 01 PN alinhado, alinhamento longitudinal
06 A3b  Centralizado, grandes 01 PN alinhado, alinhamento perpendicular
07 Ada Centralizado, pequenos e dispersos, alinhamento longitudinal

08 A4b  Centralizado, pequenos e dispersos, alinhamento perpendicular

09 B1a Nao centralizado, grandes e alinhados, alinhamento longitudinal

10 B1b  N&o centralizado, grandes e alinhado, alinhamento perpendicular

11 B2a Na&o centralizado, grandes e dispersos, alinhamento longitudinal

12 B2b  N&o centralizado, grandes e dispersos, alinhamento perpendicular
13 B3a Nao centralizado,grandes 01 PN alinhado,alinhamento longitudinal
14 B3b  Na&o centralizado,grandes 01 PN alinhado,alinhamento perpendicular
15 B4a Na&o centralizado, pequenos e dispersos, alinhamento longitudinal
16 B4b  N&o centralizado, pequenos e dispersos, alinhamento perpendicular
17 - N&o justapostos

18 - Tamanhos diferentes

19 - Fragmentado

A placa de cultivo permaneceu em estufa por mais 24 horas e apoés
esse periodo ocorreu a singamia e posterior clivagem, possuindo os embrides
duas a quatro células. Esses embrides foram filmados para posterior avaliacdo

morfolégica e morfométrica (FIG. 21 e 22).
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3.2.8 Avaliagdo morfométrica dos embrides no segundo dia de cultivo

Foram realizadas duas medidas aleatérias de dois blastdbmeros dos
embrides e quantificados os numeros desses blastdmeros. Os embrides de
segundo dia de cultivo apresentavam dois a quatro blastémeros (FIG. 21 e 22).

FIGURA 21 - Embrido no segundo dia de cultivo (duas células).

Objetiva 20 X. BLST = blastémeros; CP = corpusculo polar; Nu = nucleo; ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.
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FIGURA 22 - Embrido no segundo dia cultivo (quatro células).

Objetiva 20 X. BLST = blastémeros; N = nucléolo; Nu = nucleo; ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.

3.2.9 Avaliagdo morfolégica dos embrides no segundo dia de cultivo

A avaliagdo morfolégica dos embrides observou o grau de
fragmentacdo e simetria dos blastdmeros, usando-se os seguintes critérios:
blastémeros sem fragmento, com poucos fragmentos, blastdmeros desiguais e
blastbmeros com fragmentagdo excessiva. Essa classificacdo foi realizada de
acordo com o software Cronus™.

A transferéncia de embrido ou embrides foi feita no segundo dia de
cultivo nas pacientes que obtiveram numero reduzido de odcitos e estes
produziram até quatro embrides. Os embrides das pacientes que obtiveram mais
de quatro para transferéncia foram colocados em microgotas numeradas
contendo meio de cultivo fresco e deixados por mais 24 horas, para serem

avaliados novamente. Nesse estagio foram encontrados embrides de seis a oito



52

células, que foram filmados, avaliados, medidos e classificados de acordo com
simetria, medidas dos blastdmeros, numero de células e grau de fragmentagéo
(FIG. 23).

FIGURA 23 - Embrido no terceiro dia de cultivo (oito células).

Objetiva 20 X. BLST — blastdmero; ZP = zona pelucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.

Foram selecionados até quatro embrides para transferéncia. Os
restantes foram deixados em cultivo para blastocisto (cinco a seis dias). Os que
chegaram a este estagio foram congelados pelo método de congelamento lento,
usando-se equipamento Freeze Control CL 5000 programado para diferentes
estagios de embrido. Esses congelados foram utilizados em posterior
transferéncia, caso nao tenha ocorrido gravidez com aqueles transferidos a fresco
(FIG. 24).
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FIGURA 24 - Embrido no quinto dia de cultivo.

Objetiva 20 X. B = blastocele; MCI = massa celular interna; T = trofoectoderma; ZP = zona
peliucida.

Fonte: Laboratério de Reprodugdo Humana do HC da UFMG.

3.2.10 Avaliagao de desfechos

Os desfechos avaliados foram:
e Fertilizagado definida como dois pro-nucleos visiveis.
e Zigoto com caracteristicas morfologicas favoraveis, ou seja, classe um a

seis, de acordo com a classificacdo detalhada no QUADRO 1.

e Embrido classificado no segundo dia de cultivo e clivagem adequada,
definida como embrido de dois a quatro blastdmeros.

Todos os dados referentes aos estagios embrionarios de terceiro e
quinto dias de cultivo encontram-se no APENDICE B e nao foram avaliados por
nao serem objeto de estudo deste trabalho.

A taxa de gravidez foi avaliada a partir de BhCG / presenca de saco

gestacional e esses resultados também se encontram no APENDICE B.
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3.2.11 Analise estatistica

Todos os dados morfométricos dos odcitos foram analisados pelo teste
de normalidade Kolmogorov-Smirnov, que confirmou ndo haver distribuicdo
normal dos dados e, dessa forma, foi utilizado o teste de Mann-Whitney para
comparacgao entre dois grupos independentes. A comparacao de frequéncias das
alteragdes morfologicas entre dois grupos foi feita pelo teste exato de Fisher.
Foram considerados estatisticamente significativos os valores de p<0,05.

Os dados foram obtidos no programa Excel e depois transferidos para o
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS 10, Inc., Chicago, IL, USA).
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4 RESULTADOS

Para fins de analise, foram considerados os parametros avaliados do
oocito em relagdo a ocorréncia de fertilizagdo normal (presenga de dois pro-
nucleos verificada 18 a 20 horas apds a inseminagdo). Foram coletados 258
oocitos, dos quais 220 estavam em metafase |l e, portanto, adequados para a

realizagdo da ICSI. Apresentaram fertilizagdo normal 155 (70,5%) - (TAB. 4).

TABELA 4
Odcitos fertilizados
Fertilizacao N°. od4citos Percentagem
ausente 65 29,5
presente 155 70,5
Total 220 100,0

4.1 Parametros morfométricos e morfolégicos dos odcitos em relagdo a

fertilizacao

Dos 220 odcitos inseminados, 155 apresentaram evidéncias de

fecundacao.

4 1.1 Parametros morfométricos

Entre as medidas realizadas no oécito (medida do didmetro do odcito,
do espaco perivitelino, da zona pelucida e do primeiro corpusculo polar), nenhuma
se correlacionou significativamente com a ocorréncia de fertilizagdo (GRAF. 1 a
4).



56

Nao houve diferenca significativa entre a medida dos éocitos nos quais
ocorreu fertilizagdo (mediana 75,2 um, intervalo interquartil 73,6-77,0 um) e a
medida do oécito (mediana 75,9 um, intervalo interquartil 74,2-77,4 um) quando
n&o houve fertilizagdo (GRAF. 1).
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GRAFICO 1 - Relagdo medida do odcito e fertilizacdo (p=0,218).
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As medidas do espacgo perivitelino dos odcitos que resultaram em
fecundagdo (mediana 5,7 um, intervalo interquartil 4,5-7,2 um) e daqueles que
nao resultaram em fecundagao (mediana 5,3 um, intervalo interquartil 4,3-6,5 um)

n&o apresentaram diferenca significativa (GRAF. 2).
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GRAFICO 2 - Relacéo entre medida do espaco perivitelino e fertilizagao
(p=0,319).
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As medidas da zona pelucida quando houve fecundagao (mediana 12,1
um, intervalo interquartil 11-13,3 um) e quando néo houve fecundagao (mediana

11,8 um, intervalo interquartil 10,8-13,1 um) ndo apresentaram diferenca
significativa (GRAF. 3).
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GRAFICO 3 - Relacdo entre medida da zona pelucida e fertilizaco (p=0,395).
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As medidas do corpusculo polar quando houve fecundagdo (mediana
13,3 um, intervalo interquartil 12,3-14,3 um) e quando nao foi visualizada a
fecundagdo (mediana 13,3 um, intervalo interquartii 12,2-14,0 um) nao

apresentaram diferenca significativa (GRAF. 4).
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GRAFICO 4 - Relacéo entre medida do corpusculo polar e
fertilizacao (p=0,885).
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4.1.2 Parametros morfolégicos

Outras varidveis analisadas foram a presenca/auséncia de
fragmentagao do corpusculo polar, granulagdes e inclusdes citoplasmaticas, além
de vacuolos, em relacdo a ocorréncia de fertilizacdo. Nao se observou diferenca
estatisticamente significativa entre a presenga ou auséncia das variaveis

analisadas e a ocorréncia de fertilizacdo (TAB. 5).

TABELA 5

Parametros morfolégicos do odcito em relagdo a ocorréncia de fertilizagdo
Fertilizacdo | Fertilizacao Teste

Presente Ausente exato de

(n =155) (n =65) Fisher - p
Fragmentagao do corpusculo polar 71 (45,8%) 27 (41,5%) 0,656
Granulacéo 126 (81,3%) 54 (83,1%) 0,849
Inclusdes citoplasmaticas 33 (21,3%) 20 (30,8%) 0,167
Vacuolos 16 (10,3%) 9 (13,8%) 0,488

4.2 Parametros morfométricos e morfolégicos dos odcitos em relagdo a

classificagao do zigoto

Dos 155 odcitos fertilizados, 144 geraram zigotos que puderam ser
classificados de acordo com o QUADRO 1.

Vale ressaltar que o numero de zigotos avaliados (n=144) foi inferior ao
numero de embrides produzidos, (n=151), devido a ndo visualizagdo dos pro-

nucleos 18 a 20 horas apds a inseminagao.
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4 2.1 Parametros morfométricos

A medida do odcito demonstrou importancia significativa quando
correlacionada com a classificagdo do zigoto. Segundo essa classificagdo
(QUADRO 1), aqueles mais bem classificados (classe de um a seis)
corresponderam a o6citos maiores (mediana 75,6 um, intervalo interquartil 74,1-
77,2 um), comparados aos odécitos que deram origem a zigotos de classe sete a
19 (mediana 74,0 um, intervalo interquartil 71,5-76,2 um; p < 0,01 (GRAF. 5).
Houve discreta correlacdo negativa entre a medida do odcito e a classificacao do
zigoto (coeficiente de Spearman = -0,257, p = 0,002 (GRAF. 6).

90

804

Medida do Odcito

701
o}
I o}
60
Classe 7-19 Classe 1-6

Classificagdo do Zigoto

GRAFICO 5 - Relac&o entre a medida do odcito e classificacéo do zigoto
(p<0,01, Teste de Mann Whitney).
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GRAFICO 6 - Relac&o entre a medida do odcito e classificacdo do zigoto.

A medida do espacgo perivitelino demonstrou importancia significativa
quando correlacionada com a classificagcao do zigoto.

Na especificagdo dos zigotos (QUADRO 1), aqueles mais bem
classificados (classe de um a seis) corresponderam a espacgos perivitelinos
menores (mediana 5,3 um, intervalo interquartil 4,4-6,3 um) comparados aos
espacos perivitelinos dos odcitos que deram origem a zigotos de classe sete a 19
(mediana 7,1 um, intervalo interquartil 4,5-8,3 um; p < 0,01 (GRAF. 7).



20
o) O
c —
3 101
S
S ]
(@)
On
g of - 0
wn
Ll
10

Classe 7-19 Classe 1-6

Classificagao do Zigoto

GRAFICO 7 - Relacdo entre medida do espaco perivitelino e
classificagdo do zigoto (p < 0,01, Teste Mann Whitney).
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As medidas da zona pelucida e do corpusculo polar quando
correlacionadas com a classificacdo do zigoto n&o foram significativas (GRAF. 8 e
9). As medidas da zona pelucida quando o zigoto obteve classe de um a seis
(mediana 12,3 um, intervalo interquartil 11-13,4um) e quando a classe foi superior
a seis (mediana 11,8 um, intervalo interquartil 10,6-12,9 um) nao foram diferentes
(GRAF. 8).
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GRAFICO 8 - Relac&o entre a medida da zona pelucida

e a classificagao do zigoto, p=0,087
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As medidas do corpusculo polar quando o zigoto obteve classe de um a
seis (mediana 13,6 um, intervalo interquartil 12,5-14,7 um) e quando obteve
classe superior a seis (mediana 13,3 um, intervalo interquartil 11,7-14,2 um) n&o

diferiram significativamente (GRAF. 9).
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GRAFICO 9 - Relacdo entre a medida do corpuUsculo polar e classificacdo do
zigoto (p=0,76).
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4.2.2 Parametros morfolégicos

Os dados morfolégicos do odcito, tais como fragmentacdo do
corpusculo polar, granulagdes, inclusdes citoplasmaticas e vacuolos, ndo se

correlacionaram com a qualidade do zigoto (TAB. 6).

TABELA 6
Parametros morfolégicos do odcito em relagao a classificagao do zigoto

Zigotos Zigotos Teste

classe classe Exato de

la6(n=99) |7al9 (n=45)| Fisher-p
Fragmentagao do corpusculo polar 54 (54,5%) 19 (42,2%) 0,234
Granulacao 87 (87,9%) 34 (75,6%) 0,085
Inclusdes citoplasmaticas 22 (22,2%) 12 (26,7) 0,672
Vacuolos 14 (14,1%) 3 (6,7%) 0,269

4.3 Parametros morfométricos e morfolégicos em relagao a clivagem de embrido

do segundo dia apos a ICSI

Dos 220 odcitos inseminados pela técnica de ICSI, 155 fertilizaram e

151 geraram embrides.

4.3.1 Parametros morfométricos

As medidas realizadas no od6cito (medida do diédmetro, espacgo
perivitelino, zona pelucida e do primeiro corpusculo polar) foram analisadas em
relacdo a presengca de clivagem adequada (dois a quatro blastdbmeros) e

inadequada no segundo dia apds a inseminagao. Nao foi observada correlagao
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entre essas medidas e a presenca de clivagem adequada e inadequada (GRAF.
10 a 13).

N&o se verificou diferenga significativa entre a medida do oécito quando
a clivagem do embrido foi adequada (dois a quatro blastdbmeros) - (mediana 75,2
um intervalo interquartil 73,2-76,6um) e quando foi inadequada (mediana 75,9 um

intervalo interquartil 74,1-77,8 um) - (GRAF. 10).
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GRAFICO 10 - Medida do odcito e clivagem no segundo dia

apos a inseminacgao (p=0,080).
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As medidas do espacgo perivitelino quando a clivagem do embrido foi
adequada (dois a quatro blastémeros) - (mediana 5,9 um intervalo interquartil 4,6-
7,3 um) e quando foi inadequada (mediana 5,3 um intervalo interquartil 4,3-6,4

um) ndo se diferiram significativamente (GRAF. 11).
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GRAFICO 11 - Medida do espaco perivitelino e clivagem no segundo dia

apos a inseminacgao (p=0,108).
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Nao houve diferenga significativa entre a medida da zona pelucida
quando a clivagem do embrido foi adequada (dois a quatro blastémeros)
(mediana 12,2 um intervalo interquartil 10,9-13,3 um) e quando foi inadequada

(mediana 11,8 um intervalo interquartil 10,9-13,0 um) - (GRAF. 12).
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GRAFICO 12 - Medida da zona peltcida e clivagem no segundo dia

apos a inseminacgao (p=0,504).
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A medida do corpusculo polar quando a clivagem do embrido foi
adequada - dois a quatro blastémeros (mediana 13,4 um intervalo interquartil
12,3-14,2 um) nao diferiu significativamente de quando a clivagem foi inadequada

(mediana 13,2 um intervalo interquartil 12,0-14,0 um) - (GRAF. 13).
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GRAFICO 13 - Medida do corpusculo polar e clivagem no segundo dia

apos a inseminacgao (p=0,559).

4.3.2 Parametros morfologicos

A presenga/auséncia de fragmentacdo do corpusculo polar,
granulagdes e inclusdes citoplasmaticas, além de vacuolos, foi analisada em
relacdo a ocorréncia de clivagem embrionaria adequada ou inadequada no
segundo dia apds a inseminagdo. Nao se observou relagdo entre a presenga ou

auséncia de qualquer dessas alteragdes e a ocorréncia de clivagem (TAB. 7).



71

TABELA 7
Parametros morfolégicos do odcito em relagao a ocorréncia de clivagem no

segundo dia apds a inseminagéo

Clivagem Clivagem Teste
adequada ausente ou |Exato de
(2 a4 células) | inadequada Fisher
(n =131) (n=78) p
Fragmentagao do corpusculo polar 60 (45,8%) 31 (39,7%) 0,478
Granulacéo 105 (80,2%) 67 (85,9%) 0,387
Inclusdes citoplasmaticas 27 (20,6%) 19 (24,4%) 0,646
Vacuolos 10 (7,6%) 13 (16,7%) 0,066

A relacdo entre a medida do odcito e a classificagdo do zigoto
permaneceu estatisticamente significativa apés analise multivariada, com ajuste
para os demais parametros morfolégicos e morfométricos do zigoto, além da

idade da paciente e caracteristicas do sémen.

TABELA 8
Analise multivariada dos fatores potencialmente associados a

presenca de zigotos bem classificados (classe de 1 a 6).

Variaveis Razao de IC 95% p
chances
corrigida
Medida do odcito 1,278 1,108-1,474 0,001
Motilidade espermatica (swim-up) > 50% A e B 3,011 1,313-6,904 0,009
Medida do espaco perivitelino - - 0,176
Medida da zona pelucida - - 0,057
Medida do corpusculo polar - - 0,117
Fragmentagao do corpusculo polar - - 0,069
Granulosidade do odcito - - 0,158
Inclusdes citoplasmaticas - - 0,392
Vacuolos - - 0,417
Idade da paciente - - 0,143
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5 DISCUSSAO

5.1 Morfologia e morfometria de odcitos em relagao a fertilizagcao

Durante a fase folicular do ciclo menstrual natural, ocorre o
desenvolvimento de um unico foliculo. O oécito que se desenvolve dentro desse
foliculo esta envolto por células da granulosa, formando um conjunto denominado
complexo cumulus oophorus. Durante a primeira fase do ciclo menstrual esse
complexo cresce e sofre alteragdes, das quais se destacam a multiplicacdo das
células da granulosa e o crescimento do citoplasma do odcito devido a
multiplicagdo das organelas, principalmente das mitocdndrias e alteragcdes
nucleares®’.

O apice desse crescimento culmina com a maturagdo do CCO,
destacando-se sua dispersdo devido a quebra dos desmossomos, o grande
crescimento do citoplasma e a maturagdo nuclear atingindo a metafase Il da
meiose. Essas alteragbes sdo produzidas por gonadotrofinas e pela produgao
local de hormdnios que modulam todas essas modificacdes®.

Em ciclos hiperestimulados de FIV, o recrutamento folicular se faz de
maneira anacrdnica, ou seja, foliculos sao recrutados com diversos tamanhos
antrais e logo em fase distintas. Como conseqliéncia, tém-se os foliculos
atingindo a proximidade da maturidade, enquanto outros se encontram pequenos
e contendo odcito imaturos.

A administragcdo do hCG, que mimetiza o pico de LH, leva a maturagéo
oocitaria. Portanto, é esperado que, em ciclo de FIV, évulos sejam estimulados a
maturar antes de atingirem o crescimento total.

Essa condigao foi vista na presente investigagcdo, pois em 258 odcitos
coletados 7,3% estavam imaturos em estagio de profase | (vesicula germinativa)
e 6,5% estavam em estagio de metafase |, 0 que esta de acordo com o resultado
encontrado na literatura®".

Analisando os resultados das medidas dos oécitos em relacédo a
fertilizacao, verificou-se que o tamanho desses odcitos n&o foi determinante para

indicar se ocorreu ou nao fertilizagao apoés ICSI.
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Nao foi encontrado trabalho cujo tamanho do odcito tenha sido avaliado
e correlacionado com a sua capacidade de fecundar apdés o processo de ICSI.
Este achado merece algumas consideragdes:

Primeiro, os odcitos, antes de serem fertilizados pelo processo de ICSI,
sdo incubados em meios de cultivo e manipulados para retirada das células da
granulosa. Esses procedimentos podem acelerar a maturagdo do odcito in vitro™.
Segundo, a simples microinje¢do da pipeta sem a presenga de espermatozoides

1331 |sto posto,

dispara o processo de fertilizagdo, induzindo a partenogénese
pode-se supor ou chamar a atengao para o fato de que o tamanho do odcito nao é
determinante para alcancgar-se a fertilizagao.

Quanto as medidas realizadas na zona pelucida, nos corpusculos
polares e nos espacgos perivitelinos, elas também nao determinaram a presenca
de fertilizagdo. Nao se teve acesso a estudo que correlacionasse essas medidas
com fertilizagao.

Encontrou-se um trabalho no qual a variabilidade das medidas da zona
pelucida foi significativa para determinar a taxa de implantagdo. Essa pesquisa
avaliou algumas caracteristicas morfolégicas em relagao a fertilizacéo'”.

Como se sabe, a primeira fase da divisdo da meiose inicia-se ainda no
ovario e qualquer anormalidade ai produzida pode refletir-se em um odcito de ma
qualidade.

As principais organelas presentes no citoplasma do odcito sao
mitocdndrias, reticulo endoplasmatico e complexo de Golgi. A maturagcao nuclear
esta associada a maturagao citoplasmatica e € caracterizada pelo aumento do
numero de organelas distribuida nesse citoplasma. Um pequeno periodo €
necessario apos a extrusdo do primeiro corpusculo polar para que o odcito
consiga alcancar a maturacao citoplasmatica’.

Portanto, a administragdo do hCG pode acelerar a maturagéo oocitaria
e, consequentemente, causar desequilibrio na distribuicdo das organelas dentro
do citoplasma do odcito, acarretando aumento da granulosidade desse
citoplasma®'. As taxas de fertilizacdo sdo similares em odcitos com citoplasma
granuloso ou n&o; porém, o potencial de desenvolvimento embrionario é
reduzido™.

O corpusculo polar possui um nucleo com 23 cromossomos € 46

cromatides, similar ao encontrado no odcito. Um corpusculo polar com a



74

morfologia alterada pode refletir-se na qualidade do odcito devido a
interdependéncia da formagao o&vulo-corpusculo polar. Entdo, ao avaliar-se o
corpusculo polar, esta-se indiretamente avaliando a qualidade do odcito.

De acordo com a literatura, a presenga de vacuolos e inclusées
citoplasmaticas pode indicar prognéstico ruim para o embrido em
desenvolvimento. Os vacuolos sao formados pela dilatagdo dos elementos
vesiculares do reticulo endoplasmatico ou da constante instabilidade do
citoplasma. Geralmente, vacuolos pequenos nao interferem no desenvolvimento
embrionario. Outras inclusdes citoplasmaticas abrangendo corpos retrateis
(estruturas pequenas compostas de material lipideo e granulos densos), areas de
aglomerado de organelas e pequenas necroses do citoplasma s&o observadas no
citoplasma do odcito'.

A presenca ou auséncia dessas caracteristicas (vacuolos, inclusdes
citoplasmaticas e corpusculo polar com morfologia alterada) nao foram
determinantes para a ocorréncia ou néo da fertilizagdo. Estes achados estao de

acordo com alguns estudos®'"1?

, mas existem outros que mostram que a
morfologia oocitaria é determinante para a ocorréncia de FIV®*'°.

E necessario lembrar que partenogénese pela manipulacdo e estresse
do odcito e maturagdo induzida pelas condicbes de cultivo seguem rotinas
diferentes em diferentes laboratérios e podem ser determinantes para a produgcao
da fertilizagédo, o que pode explicar os diferentes achados entre este trabalho e os
de outros autores.

Mais uma vez a literatura é controversa e necessita de mais
investigacdes. Ja existem alguns métodos mais modernos para a avaliagdo do
fuso por meio de microscopio polarizado. Quando o fuso € visualizado através da
birrefrigéncia, pode-se avaliar em que estado esta a organizacao desse fuso e,
portanto, pode-se avaliar a qualidade do odcito a ser usado em procedimentos de
ICSI*.

A fusdo dos gametas envolve uma série de eventos que ativam o
oocito, completando a segunda divisdo meiodtica. Com o aparecimento dos pro-
nucleos ha reorganizagdo e emparelhamento dos cromossomos materno e

paterno, formando-se o zigoto.
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5.2 Morfologia e morfometria do odcito em relagao a classificagdo do zigoto

Quando o zigoto foi avaliado e comparado com o tamanho dos odcitos,
pdde-se observar que os melhores zigotos, aqueles que se encontravam mais
bem classificados (classe de um a seis), foram gerados a partir dos odcitos de
tamanhos maiores.

Os melhores zigotos foram aqueles que possuiam localizagdo central
dos pro-nucleos, disposicdo organizada dos nucléolos e posigao longitudinal ou
perpendicular dos pré-nucleos em relagdo ao corpusculo polar (software
Cronus'™?).

De acordo com publicagdes consultadas, o pro-nucleo masculino realiza
uma rotacdo em direcdo ao pro-nucleo feminino para ser alinhado com o eixo
polar e completar a divisdo mitética e, consequentemente, iniciar a divisao celular.
Se essa rotagdo nao € realizada de maneira adequada, pode ocorrer
desenvolvimento anormal?”.

Nao foram encontrados dados para serem comparados com o achado
da presente pesquisa. Os od6citos maiores possivelmente sao frutos de
crescimento e maturagao mais adequados.

Segundo alguns autores, os odcitos na fase folicular inicial medem 25
Mm e atingem em torno de 80-100 ym na fase tardia®!. Portanto, a avaliacdo da
medida do odcito prévia a realizagdo da ICS| pode ser um método valioso para
predizer a formacgao de um bom zigoto.

Ao avaliar o espago perivitelino, verificou-se que os menores foram
responsaveis pela produgao de zigotos mais bem classificados (classe de um a
seis). Nao ha informagdes disponiveis para serem comparados com estes
resultados. Espacgos perivitelinos maiores possivelmente correspondem a retragao
da membrana citoplasmatica do odécito e podem produzir alteragdo morfoldgica
que compromete a qualidade do zigoto.

A zona pelucida em procedimento de ICSI ndo tem relevancia, uma vez
que a micropipeta penetra nessa estrutura independentemente de sua espessura.
Entretanto, tem grande relevancia no momento da implantagdo, quando devera
ser fina para permitir a realizacdo do hatching (rompimento da ZP e eclosdo do

embrido para implantagao).
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A ZP preserva a estrutura tridimensional e integridade do zigoto. E uma
barreira fisica para proteger o o6cito e o embrido dos antigenos durante o periodo
da implantagao®”.

A avaliagdo nos tamanhos do corpusculo polar (pequeno ou grande)
pode ser determinada pela posi¢ao do fuso meidtico em relagao a superficie do
odocito. Odcitos contendo corpusculo polar fragmentado podem estar associados a
pds-maturidade ou envelhecimento in vitro'?.

De acordo com os achados deste trabalho, ndo houve correlagdo entre
a qualidade do zigoto e as medidas da ZP e do CP. N&o se encontrou, também,
relato que correlacionasse essas medidas.

As alteragdes morfoldgicas dos odcitos como: presenga de granulagdes
citoplasmaticas, inclusdes citoplasmaticas, vacuolos e corpusculos polares
fragmentados nao foram determinantes para alterar a classificagéo do zigoto.

Por causa dessa controvérsia, o significado dessas alteragdes precisa

ser mais estudado para que correlagbes adequadas sejam avaliadas.

5.3 Morfologia e morfometria dos odcitos em relagéo a ocorréncia de clivagem de

embrido do segundo dia de cultivo

Os odcitos, uma vez fertilizados, produzem zigotos que, por sua vez,
geram embrides com cinética e simetria de multiplicacdo celular baseadas em
classificacdes embrionarias'"2.

Espera-se que um embrido de boa qualidade no segundo dia de cultivo
tenha duas a quatro células, blastdbmeros simétricos e auséncia de
fragmentacéo™.

Este estudo mostrou que embrides de segundo dia de cultivo com
formagdo adequada (duas a quatro células) foram provenientes de odcitos de
diferentes tamanhos e morfologia variada.

Vale ressaltar que o embrido é formado pela unido do espermatozoide
com o ovulo e que os fatores determinantes para a sua formacdo adequada
dependem da variabilidade de eventos que ocorrem nos dois gametas. Portanto,

isso pode explicar parcialmente esses achados.
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Algumas caracteristicas esperadas s&o visiveis em oocitos e embrides
e aparecem gradualmente. Espera-se que o processo de crescimento e
desenvolvimento seja iniciado com o crescimento folicular e vascularizagédo
adequada, continuando com o odcito apresentando maturidade nuclear e
citoplasmatica e terminando com embrido mononucleado com divisdo simétrica e
blastdmeros homogéneos.

A maturagao do oocito, fertilizacdo e desenvolvimento embrionario s&o
eventos complexos e dindamicos. Por isso é dificil definir em qual momento desse

desenvolvimento pode-se identificar o embrido ideal para transferéncia.
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6 CONCLUSOES

No presente estudo, observamos que:

e As alteracbes morfoldgicas do odécito ndo se correlacionaram com a
taxa de fecundagao, classificagdo do zigoto e clivagem do embrido de
segundo dia de cultivo.

e A presenca de fertilizagcdo ndo se associou as diferentes medidas dos
oocitos, zona pelucida, corpusculo polar e espago perivitelino.

e Os zigotos mais bem classificados (classe de um a seis) foram
provenientes de oocitos maiores e espaco perivitelino menores.

e As caracteristicas morfolégicas e morfométricas dos odcitos nao se
associaram a clivagem embrionaria no segundo dia de cultivo.

Esses resultados indicam que a avaliagao morfométrica de odcitos pode
ser preditiva da qualidade de zigotos. Entretanto, a avaliagdo morfologica nao se
associa com a presencga de fecundacdo, formacéo de zigoto e desenvolvimento

embrionario de segundo dia de cultivo.
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Apéndice A - Termo de consentimento livre e esclarecido

Estamos realizando um projeto de pesquisa no Laboratorio de Reprodugao
Humana do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais,
intitulado “Avaliagdo da morfologia (estudo da forma) dos espermatozoides
(gameta masculino), 6vulos (gameta feminino) e embrides (produto da unido entre
ovulo e o espermatozdide) a partir de um sistema de escore (varias
caracteristicas das estruturas serdo examinadas) para predizer a qualidade dos
embrides e procedimento de ICSI (inje¢gado do espermatozoéide dentro do 6vulo)”.

Vocés (homem e mulher) receberam instrugdes orais dos médicos sobre
todas as etapas do seu tratamento e também assinaram o consentimento padréo,
aplicado a todo casal que se submete a técnica de reproducdo humana assistida
no Hospital das Clinicas da UFMG.

Todos os riscos e beneficios da técnica de ICSI ndo estarao aumentados
ou diminuidos com a sua participagao voluntaria deste projeto de pesquisa.

A nossa intengéo ao fazer esta investigacéo € de melhorar a qualidade de
servigos prestados a nossa comunidade.

Gostariamos de levar ao conhecimento de vocés, em detalhes, sobre o que
sera realizado:

1) Os oOvulos e espermatozoides obtidos por coleta serdo submetidos aos
procedimentos de rotina no laboratério;

2) Quando os o6vulos e espermatozoides estiverem preparados para
realizar a fertilizagdo in vitro, pela técnica de ICSI, eles serdo fotografados e
filmados e as imagens serdo armazenadas em um computador com codigos
(cada casal terd um numero, s6 conhecido pelos investigadores) que sera
destruido ao término da pesquisa;

3) A unido do 6vulo com o espermatozodide produzida em laboratorio
produzira um embrido que também sera fotografado e filmado e os procedimentos
seguintes serado iguais aos do item 2 (6vulos e espermatozdides);

4) As imagens produzidas serdo posteriormente examinadas pelos
pesquisadores e os resultados publicados em teses, revistas e livros e mostrados
em congressos e aulas e em nenhuma hipotese a identidade dos casais

participantes sera revelada;
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Vale lembrar que o casal (homem ou mulher) que optar por ndo participar
do estudo néao sera impedido de receber o seu tratamento e que este desejo é
bem recebido pela equipe de investigadores que o entende como um direito de
cidadania.

Ressalta-se também que, em qualquer momento que um dos componentes
do casal decidir ndo participar da pesquisa, com a retirada do consentimento livre
e esclarecido, a sua vontade sera respeitada e nenhum dano sera acarretado ao
seu tratamento pela sua decisédo.

OBS: este termo s devera ser assinado apds a assinatura do outro termo
padrao (termo de consentimento assistencial) exigido de todas as pessoas que

tratam por Fertilizagdo Assistida no Hospital das Clinicas da UFMG.

Belo Horizonte,

Casal

Pesquisador Pesquisadora

Fernando Marcos Reis (pesquisador) tel:31-32489485
Maria das Gragas Rocha de Santana Camargos (pesquisadora) tel 31- 32489485

Comité de Etica em Pesquisa da UFMG (COEP)

Endereco: Av. Anténio Carlos 6.627 7° andar, Prédio da Reitoria,
Pampulha.

Tel 31-34994592
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Universidade Federal de Minas Gerais
Hospital das Clinicas
Servico de Reproducdo Humana

CONSENTIMENTO PARA TECNICAS DE REPRODUCAO ASSISTIDA
(1ICShH

Declaramos que:

Consentimos livremente em participar do Programa de Fertilizagcao
Assistida. Este programa visa a obtengdo de uma gestagdo, como parte
integrante do tratamento de esterilidade conjugal ao qual estamos nos
submetendo.

Tivemos a oportunidade de esclarecer todas as nossas duvidas relativas ao
referido programa, aos tratamentos alternativos, aos possiveis desconfortos,
efeitos colaterais e riscos inerentes ao programa. Estamos cientes da
possibilidade de ocorrerem outras complicagbes além daquelas descritas neste
documento. Reconhecendo que embora sejam empenhados todos os esforgos a
fim de evitar ou minimizar os efeitos colaterais e complicagdes, estes podem ser
imprevisiveis tanto em natureza como em gravidade.

Estamos cientes de que nao seremos penalizados se nos recusarmos a
participar do referido programa e de que seremos informados em detalhe e com
antecedéncia sobre a ovulagdo e mudancas referentes ao programa que venham
influenciar nossa decisao de prosseguir com o programa ou nao.

Estamos cientes de que o programa podera ser suspenso, a critério
médico, quando houver algum fato significativo que possa aumentar o
desconforto, efeitos colaterais e/ou riscos ou ainda no caso de n&o haver boas
chances de sucesso (gestagdo) com a progressao do programa.

Estamos, ainda, cientes de que qualquer informacdo obtida durante a
realizacdo deste programa que se refira diretamente a nds é verdadeira; e
permanecera confidencial, como previsto em lei. Concordamos que os dados
obtidos durante o programa possam ser objeto de publicagdo em literatura

médica, sob condi¢do de que nossa identidade seja resguardada.



86

Para tanto, autorizamos - o casal - a realizacdo da Injecéo
Intracitoplasmatica de Espermatozéides (ICSI), que consiste na injecdo de um
unico espermatozoide no interior de um oOvulo. Estamos cientes de que esta é
melhor opgdo de uma gestagdo no nosso caso.

Tendo lido com atengdo e compreendido todas as informagdes contidas
neste documento, recebido informagdes adicionais e esclarecimentos completos,
concordamos em participar do Programa de Fertilizagdo Assistida.
Reconhecemos termos sido informados em detalhes sobre nossos direitos e

responsabilidade e, ndo havendo duvidas, datamos e assinamos, como se segue:

CASAL:

MEDICOS:

Belo Horizonte, de de
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Dados da Paciente
Pct- Paciente

Id p- Idade paciente
Id m-ldade marido

Diag- Diagndstico
01- Oligoasteno
02- Azoospermia
obstrutiva
03- Azoospermia secretora
04- Endometriose
05- STB
06- Ejaculacdo retrogada
07- Obstrucéo tubaria
08- ESCA
09- Disturbios ovulatérios
10- Receptora
Fol- N° defoliculos
D Ind- Dias de indugéo
FSH Ul-Unidades de FSH
VLF/mI-Volume liquido
folicular
Odcito
Odcito-Quantidade de odcitos
coletados
E-Estégio
01- Vesicula Germinativa
02- M |
03- M 11
04- Degenerado

Medidas
Med.VG-Medida davesicula
germinativa
Med Ooct-Medida do odcito
EPV- Espago perivitelino
ZP-Zona pellcida
CP- Corpusculo Polar
Frag CP- Fragmentacdo
corpuscul o polar
01- Presente
02- Ausente
G- Granulacoes
01- Presente
02- Ausente
IC- Inclusbes Citoplasmaticas
01- Presente
02- Ausente
V- Vacuolos
01- Presente
02- Ausente

Zigoto(PN)
N° PN-
pronucleos
D Nu- Disposi¢éo nucleolos
01- Grandes e alinhados
02- Grandes e dispersos
03- PN ainhado e outro
disperso
04- Pequenos e dispersos

NUmeros de

D Pn-Disposicdo pronucleos

01- Centralizado

02- Nao centralizado
03- Separados

04- Tamanhos diferentes
05- Fragmentado

PN CP-Disposicdo

Pronucleos em relacdo ao CP

01- Alinhamento
longitudinal
02- Alinhamento
perpendicular
Tamanho
P1-Pr6-nicleo 1
P2-Pré-nucleo 2
P3-Pr6-nlcleo 3

Classif-Classificacdo
Embri&o 2° dia

N° BL- N° de Blastbmeros
01- 2+ blastbmeros
02- 4 + blastbmeros
03- 8+ blastbmeros
04- 16 + blastbmeros

Med BL- Medida Blastomero

N -Nucleo do blastdmero

01- Presente
02- Ausente

Frag 2- Fragmentacdo do

blastdbmero

01- Sem fragmento

02- Poucos fragmentos

03- Blastbmeros desiguais

04- Fragmentacdo
excessiva

Classif-Classificacéo

Embriao 3° dia

N° BL- N° de Blastdbmeros

01- 2 + blastdmeros
02- 4 + blastdmeros
03- 8 + blastdmeros
04- 16 + blastbmeos

Med BIl- Medida Blastbmero

N- Nucleo do blastdmero

01- Presente
02- Ausente



Frag 3- Fragmentacao
01- Sem fragmento
02- Poucos fragmentos
03- Blastbmeros desiguais
04- Fragmentagao
excessiva

Classif-Classificacao

Embriao 5odia
BLASTOCISTO

Eb 5° dia-Embrido do 5° dia

1. Mérula
2. Blastocisto
3. Degenerado

Dias Blast-Dias de cultivo de
blastocisto

1. 5diasdecultivo
2. 6diasdecultivo
3. 7diasdecultivo

Med Blst- Medida blastocisto

MCI- Massa Celular Interna

01- Compacta , muitas
células
02- Menos compacta,

muitas células
03- Poucas células

TROF- Trofoectoderma
01- Muitas células,epitélio
coeso
02- Poucas células,epitélio
frouxo
03- Poucas células

BLCT- Blastocisto
Classificacdo

01- Blastocisto inicia <
50 %

02- Blastocisto > 50 %

03- 100% expansao

04- Expandido com ZP
fina

05- Blastocisto em eclusdo

06- Blastocisto eclodido

D-Destino
01- Utero
02- Congelado
03- Desprezado

G-Gravidez

01- 1Saco gestacional
02- 2 Sacos gestacionais
03- 3 Sacos gestacionais
04- 4 Sacos gestacionais
05- Néo




Dados da paciente 0Oacito Zigoto(PN) Embrido 2° DIA Embrido 3° DIA Embrido 5° DIA (Bla)

N.oocito] Pcte [ 1dP [ 1dm [ Diag [ Fol [ D.nd JFsH ulfvLFmIJoscito] E IMed.vG[Med. o] EPv T zP T cP TFragcl| G IC v NPr [ DNu [ Dpn [Prcp] P1 P2 P3 [Classif| NBL [Med.BI|Nucleo]Frag 2 |Classif] NBL [Med.BI[Nucleo Frag 3 |ClassifJEb 5 digpias blasved.BIs{ MCI | TROF [Classit] D
1 1 32 40 10 1 3 74,1| 52 | 12,4| 135 1 1 2 2 2 3 1 2 15,5 | 16,1 6 2 37,9 1 2 7 1
2 1 2 3 748 83 | 10,6 | 13,6 1 1 2 2 2 2 1 1 16,9 | 17,5 3 2 37 1 2 8 1
3 1 3 3 757| 73 | 11,3]| 125 1 1 2 2 0 1 56,8 2 4 5 3
4 1 4 3 738| 48 | 106 | 12 2 1 2 2 2 2 1 1 14,1 | 16,4 3 0 0 3
5 1 5 3 729 74 | 98 | 129 1 1 2 2 2 2 1 1 15,7 | 16,1 3 2 46,6 1 1 6 1
6 1 6 3 739| 44 | 134|109 2 1 2 1 2 3 2 2 16,7 | 17,2 14 3 33,8 1 4 13 3
7 2 35 42 5 10 14 [1650| 25 1 3 785| 2,8 | 144|135 2 1 2 2 2 4 1 1 18,5 | 19,6 7 0 0 3
8 2 2 3 78 6,6 | 15,2 | 13,7 2 2 2 2 0 0 0 1 55,6 1 1 2 1
9 2 3 3 773| 43 | 129|134 2 2 2 2 0 0 0 0 0 3
10 2 4 1 20,2 | 73,7 11,6 1 2 2 3
11 3 29 26 5 28 10 [ 1650| 100 1 3 77,7| 44 | 10,8 138 1 2 2 2 2 3 2 2 15,1 | 16,5 14 1 55,7 1 2 3 2 44,9 1 2 7 1 1 1
12 3 2 3 765| 63 | 11,8 | 13,6 2 2 2 2 0 0 0 0 0 3
13 3 3 3 746 | 38 | 10,6 | 14,1 2 2 2 2 0 0 0 0 0 3
14 3 4 1 20,8 | 69,5 7 11,9 1 2 2 3
15 3 5 3 76,5| 3,7 | 10,6 | 13,1 1 1 1 2 2 2 2 1 16,7 | 16,9 11 1 59,8 2 2 3 3 34 1 2 11 2 1 84,4 1 1
16 3 6 3 74,1( 6,7 | 11,1 | 133 2 2 2 2 0 0 0 0 0 3
17 3 7 3 771| 45 | 133|119 2 1 1 1 2 2 1 2 16 | 16,4 4 2 46 1 1 6 3 36,5 1 3 12 2 1 96,5 1
18 3 8 3 738| 96 | 11,7 | 135 2 1 1 1 0 0 0 0 0 0 0 3
19 3 9 1 17,7 742| 38 | 10,1 1 2 2 3
20 3 10 1 179( 736 | 48 | 116 1 2 2 3
21 3 11 2 775( 51 | 113 1 2 2 3
22 3 12 3 77,3 3 11,9 | 11,8 2 1 2 1 2 4 2 1 15,2 | 15,5 15 2 44,2 1 3 8 3 31,7 1 3 12 1 1 3
23 3 13 2 79,4 13,5 1 1 2 3
24 3 14 3 754|155 | 11,1]| 122 2 1 1 1 0 0 0 0 0 0 0 3
25 3 15 3 77 6,2 | 10,9 | 13,2 2 1 1 2 0 0 0 0 0 0 0 3
26 3 16 1 178 | 72,1 12,1 1 2 2 3
27 3 17 3 759 62 | 11,2 | 115 2 1 2 2 1 16,1 0 0 0 2 42,1 1 2 7 3
28 3 18 3 74,9 0 11,9 | 18,2 1 1 1 1 2 3 1 2 17,2 | 17,4 6 1 44,4 2 4 5 1 48,2 1 4 5 3 1 3
29 3 19 3 76,3 55 | 116|125 2 1 1 1 2 3 1 2 15,6 | 15,8 6 1 52,7 2 1 2 2 36,3 1 3 4 1 3 2 2
30 3 20 3 705( 59 | 105|114 2 2 2 2 2 4 1 1 17,4 | 19,3 7 2 41,2 1 3 8 2 33,4 1 3 8 3 3
31 4 33 37 1 11 9 1800| 59 1 3 763| 43 | 11,7 | 131 2 1 2 2 0 0 0 0 0 3
32 4 2 3 754 52 13 [ 133 2 1 1 2 2 2 1 1 16,5 | 17,8 3 2 44,1 1 2 7 1
33 4 3 2 73 52 | 13,9 1 1 1 3
34 4 4 3 716| 51 | 13,2 | 134 2 1 1 2 2 2 1 1 16,2 | 16,9 3 1 53,7 1 1 2 1
35 4 5 3 751( 36 | 131|119 2 1 2 2 2 13,9 18,2 18 1 54,6 1 2 3 1
36 4 6 1 20,7 | 74,4 14,1 1 2 2 3
37 4 7 1 20,8 | 78,9 3
38 4 8 3 75,6 0 12,7 | 12,4 2 1 2 2 2 3 1 1 17 [ 17,2 5 1 44,6 1 2 3 1
39 5 24 31 1 20 9 1800| 170 1 3 743( 61 | 92 | 121 2 1 2 2 0 0 0 1 50,8 1 3 4 3
40 5 2 3 716| 49 | 96 | 115 2 2 2 2 2 15,6 | 17,6 17 2 34,6 2 4 9 1
41 5 3 3 769( 41 | 12,2 | 113 2 1 2 2 2 3 1 1 154 | 16,5 5 1 47,1 1 4 5 1
42 5 4 3 739| 56 | 119|126 2 2 2 2 0 0 0 2 36,5 1 3 8 3
43 5 5 3 775( 83 | 11,1 | 13 2 1 2 1 2 1 1 2 16,3 | 16,9 2 2 42 2 3 8 1
44 5 6 3 735( 63 | 98 | 122 2 2 2 2 2 2 1 2 14,9 | 15,3 4 1 52,7 2 3 4 1
45 5 7 3 751( 53 | 10,3| 123 1 1 2 1 2 3 1 2 16,3 | 17,6 6 1 52,6 1 1 2 3
46 6 37 32 1 14 8 1650| 50 1 3 75,9 5 10,6 | 13,5 2 2 1 2 0 0 0 0 0 3
47 6 2 3 779( 38 | 114|188 1 1 1 1 0 0 0 0 0 3
48 6 3 3 746 | 56 | 105| 11,7 2 1 2 1 0 0 0 0 0 3
49 6 4 3 76,3 4 12,3 | 11,6 2 1 1 1 2 2 1 2 15,8 | 16,5 4 2 49,7 2 3 8 1
50 7 34 33 1 12 8 1650| 70 1 3 778 37 | 129|132 2 1 1 2 0 0 3
51 7 2 3 789 51 | 16,3 | 13,7 2 1 1 2 2 2 1 1 17,6 | 18,4 3 2 48,1 2 2 3 2 39,3 2 2 7 1
52 7 3 3 745 82 | 13,6 | 10,7 2 1 2 2 2 2 1 1 13,1 | 16,3 3 1 57,4 1 3 4 1 55,7 1 1 5 1
53 7 4 3 789 62 | 133|129 1 1 2 2 2 2 1 1 16,4 | 18 3 2 45,2 1 3 8 2 32,7 1 2 3 1
54 7 5 3 80 0 14,1 | 12,6 1 2 1 2 0 0 0 0 0 0 0 3
55 7 6 4 3
56 8 27 31 1 15 12 |[1800| 100 1 3 7741 44 14 | 13,8 2 1 2 2 0 0 0 0 0 0 0 3
57 8 2 3 78,2 | 58 | 11,7 | 14,2 1 2 2 2 2 2 1 2 17,2 | 18,6 4 2 41,4 1 3 4 1
58 8 3 1 24 | 775 11,2 3
59 8 4 3 759 | 56 | 13,7 | 14 2 1 2 2 2 3 1 1 16,8 | 19,5 5 1 44,7 1 3 4 1
60 9 27 38 |le5( 24 13 [1800| 165 1 2 76,4 12,9 2 2 2 3
61 9 2 3 75,1] 6,9 13 | 13,6 2 1 2 2 2 4 1 2 16,4 | 18,7 8 1 46,3 2 3 4 1 46,5 2 3 4 3 1 3
62 9 3 3 756 | 47 | 10,4 | 13,6 2 2 2 2 2 3 1 1 16,8 | 17,4 5 2 46,4 1 2 7 3 33,9 2 2 11 3 1 3
63 9 4 3 718| 58 | 119]| 12 2 1 2 2 0 0 0 0 0 0 0 3
64 9 5 2 75,1 10,3 1 2 2 3




Dados da paciente 0Oacito Zigoto(PN) Embrido 2° DIA Embrido 3° DIA Embrido 5° DIA (Bla)

N.oocito] Pcte [ 1dP [ 1dm [ Diag [ Fol [ D.nd JFsH ulfvLFmIJoscito] E IMed.vG[Med. o] EPv T zP T cP TFragcl| G IC v NPr [ DNu [ Dpn [Prcp] P1 P2 P3 [Classif| NBL [Med.BI|Nucleo]Frag 2 |Classif] NBL [Med.BI[Nucleo Frag 3 |ClassifJEb 5 digpias blasvied.BIs{ MCI | TROF [Classit] D
65 9 6 3 73,2| 33 | 99 | 125 2 1 1 2 2 4 2 2 17,6 | 18,7 16 2 48,7 1 2 7 2 41,8 1 3 8 2 1 80 1 2
66 9 7 3 725( 52 | 116|131 2 1 2 2 2 3 1 1 18 20 5 1 59 1 2 3 2 41,8 1 3 8 3 1 3
67 10 33 37 1 26 8 1800| 60 1 3 76,7| 61 | 13,7 | 128 2 2 2 2 0 0 0 0 0 0 0 3
68 10 2 3 743| 68 | 12,2 | 14,6 2 2 1 2 0 0 0 0 0 0 0 3
69 10 3 3 75,5 8 12,7 | 13,2 2 2 2 2 0 0 0 0 0 0 0 3
70 10 4 3 80,2| 75 [ 11,3 ]| 134 2 2 1 2 0 0 0 2 50,1 1 6 3 36,4 1 3 12 1
71 10 5 3 74,7 | 85 13 [ 14,2 2 2 1 2 2 1 2 2 14,1 | 16,5 10 2 46 1 2 7 3 36 1 2 11 1
72 11 48 10 1 3 65,7 | 11,2 | 15,7 | 14,4 1 1 2 2 2 2 2 2 17,9 | 19,3 12 2 54,1 1 1 2 1
73 11 2 3 716| 63 | 10,7 | 152 1 1 2 2 2 3 1 1 16,1 | 18,2 5 1 47,7 1 3 4 1
74 12 32 31 1 18 9 1800| 150 1 3 76,2 41 | 98 | 147 2 1 2 2 2 1 1 1 15,5 | 16,4 1 2 42,8 1 2 3 3 32,8 1 2 11 2 1 89,5 2 2
75 12 2 3 745| 54 | 10,6 | 11,7 1 1 2 2 0 0 0 0 0 0 0 3
76 12 3 3 76,2| 56 | 109|125 1 1 2 2 2 2 1 2 152 | 16,4 4 4 43,8 1 2 7 3 37,2 1 2 11 1 1 71,4 14 2
77 12 4 3 7741 53 | 114|157 2 1 2 2 2 1 1 1 14,7 | 16,9 1 2 43,5 1 3 8 3 33,7 1 2 11 2 2 |116,7] 1 2 7 2
78 12 5 3 752 | 43 | 119|156 1 1 2 2 2 3 1 2 16,7 | 17,3 6 2 44,4 1 2 7 3 35,5 1 2 11 2 1 87,2 2 2
79 12 6 1 19,1 748 8,7 | 123 3
80 12 7 3 74,1| 6,8 | 135| 14,7 1 1 2 2 2 3 1 2 16,4 | 18 6 1 61,4 2 2 3 2 44,4 1 2 7 3 1 3
81 12 8 3 751| 57 16 | 15,4 2 1 2 2 2 3 1 2 17,2 | 17,7 6 2 42,7 1 2 7 3 38,6 1 2 11 1 1 79,6 3
82 12 9 3 755| 49 | 104 | 13,7 1 1 2 2 2 2 1 1 17,7 | 18,7 3 2 42 1 1 6 2 38,7 1 3 4 3 1 3
83 12 10 3 73,2 6 12,9 | 134 1 1 2 2 2 2 1 1 17,4 | 18 3 2 42,5 1 2 7 3 33,6 2 2 11 1 2 |1208] 3 3 11 2
84 12 11 3 773| 54 | 128|133 1 1 2 2 2 3 1 1 16,2 | 16,5 5 1 53,6 1 2 3 2 44,5 1 2 7 3 2 3
85 12 12 3 74,1| 61 | 10,5| 10,5 2 1 2 2 2 3 1 2 14,5 | 15,9 6 2 41,4 1 3 8 2 36,2 1 3 4 3 2 3
86 12 13 3 76,8 | 4,7 13 [ 133 2 1 2 2 2 2 1 1 16,8 | 19,1 3 2 45 1 3 4 2 38,7 1 2 7 3 1 3
87 12 14 3 771( 63 | 12,7 | 12 2 1 2 2 0 0 0 0 0 0 0 3
88 12 15 3 746 | 62 | 13,6 | 13,2 1 1 2 2 2 2 1 1 154 | 16 3 2 46,1 1 2 7 3 35,1 1 1 10 1 1 72,3 16 2
89 13 33 37 1 18 10 [1950| 75 1 3 78,5 4 16,6 | 14,5 1 1 2 2 0 0 0 0 0 3
90 13 2 3 735( 41 | 149 | 14 1 1 2 2 2 3 1 2 14,8 | 15,6 6 2 46,4 1 1 6 1
91 13 3 3 81,8| 6,2 [ 136 | 14 2 1 2 2 0 0 0 0 0 3
92 13 4 3 84 | 176|128 | 12,6 2 1 2 2 2 2 1 2 14,7 | 15,9 4 1 56,4 1 1 2 2 43,1 1 3 4 3 2 3
93 13 5 3 80,1| 4,6 | 148 125 2 1 2 2 2 2 1 1 149 | 15 3 2 57,4 2 1 2 2 46,8 1 3 8 3 2 3
94 13 6 3 799( 49 | 133] 16,1 1 1 2 2 2 3 1 1 16,9 | 17,6 5 2 48,7 1 3 8 2 42,4 1 3 8 3 2 3
95 13 7 3 798| 52 | 126|172 1 1 2 2 2 3 1 1 14,1 | 15,5 5 2 40,4 1 2 7 1
96 13 8 3 74 6,5 | 10,7 | 12,3 2 2 2 2 2 2 1 1 13,8 | 14,9 3 2 52,2 1 3 8 1
97 13 9 3 749 | 44 15 [ 12,4 1 1 2 2 0 0 0 0 0 3
98 13 10 3 79 4,6 | 155 | 13,8 2 1 2 2 2 2 1 1 18,5 | 19,6 3 2 44,7 1 2 7 3 39,4 1 3 12 3 2 3
99 13 11 3 776 | 34 | 134|134 1 1 2 2 2 2 1 1 15,8 | 16,2 3 2 55 1 3 8 1
100 14 33 37 1 12 16 [ 1650| 50 1 3 725| 47 | 103|129 2 1 2 2 2 2 1 1 16,1 | 16,9 3 1 53,4 1 3 4 3 31,4 1 3 12 3 1 3
101 14 2 3 73,7] 43 11 | 13,7 2 2 2 2 2 2 1 2 14,7 | 14,8 4 2 45 1 3 8 3 33,2 1 2 11 1
102 14 3 1 21,8 | 72,6 10,7 3
103 14 4 3 744 | 41 11 | 133 2 1 2 2 0 0 0 0 0 0 0 3
104 14 5 3 742 | 47 | 118|115 2 2 2 2 2 3 1 1 16 | 17,8 5 2 46 1 3 8 3 32,8 1 3 12 1
105 14 6 1 22,4 | 72,2 9,7 3
106 14 7 3 70,6 [ 10,3| 9,5 | 20,1 1 2 2 2 0 0 0 0 0 0 0 3
107 14 8 3 74 65 | 12,3 | 10,7 2 2 2 2 2 2 2 1 15,5 | 18,2 11 2 45,4 1 2 7 3 34,7 1 2 11 1
108 14 9 3 726 74 | 111|127 2 2 2 2 2 2 2 2 17 | 184 12 2 43,7 1 2 7 3 36,5 1 2 11 1
109 15 34 41 1 15 11 [2100| 65 1 3 72,7 79 | 11,2 | 135 2 1 2 2 2 2 4 2 14,2 | 18,3 18 1 52,5 1 1 2 2 42,4 1 3 8 1
110 15 2 2 70 8,7 14 2 2 2 3
111 15 3 3 714 72 | 132|129 1 1 2 2 2 3 1 1 17,1 | 19,1 5 2 43,6 1 3 8 3 34,7 1 3 12 1
112 15 4 3 722| 95 | 145|142 2 1 2 2 2 2 1 2 176 | 19 4 1 50 1 1 2 1 49,7 1 3 4 3 1 3
113 15 5 3 73,7 53 | 11,7 | 141 2 1 2 2 0 0 0 0 0 0 0 3
114 15 6 3 706 73 | 13,7111 1 2 2 2 2 2 1 1 16,5 | 19,1 3 2 42,4 2 3 8 2 42,5 1 3 8 1
115 15 7 3 694 | 88 | 12,1| 11,6 2 2 2 2 2 4 1 2 18 | 194 8 2 38 1 3 8 2 39 1 3 8 1
116 16 43 10 1 3 69,5 9 104 | 12,1 2 1 2 2 0 0 0 0 0 3
117 16 2 3 678 97 | 143|117 2 1 2 2 0 0 0 1 51,6 1 3 8 1
118 16 3 3 714( 72 |12,1]| 131 1 2 2 2 2 4 2 2 15,1 | 19,5 16 1 49,1 1 3 8 1
119 17 37 35 1 15 8 1650| 89 1 3 79,2 39 | 11,2 | 132 2 1 2 2 0 0 0 0 0 3
120 17 2 3 786 | 47 | 12,7 | 11,7 2 1 2 2 0 0 0 3 36,4 1 3 11 4 30,5 1 3 16 1 2 |106,9 2 2
121 17 3 3 78,8 0 11,3 | 11,9 2 1 2 2 2 2 1 2 154 | 18,2 4 3 29,8 1 3 12 3 30,9 1 3 12 1
122 17 4 2 75,8 9,3 3
123 17 5 3 733| 6,7 | 135|126 2 2 2 2 0 0 0 2 43,4 1 3 8 2 36,4 1 3 8 1
124 17 6 3 73,7 0 10,7 | 13 2 1 2 2 0 0 0 2 38 1 3 8 3 31,2 1 3 12 1 2 95,4 1 2
125 17 7 3 79 56 | 11,7114 1 1 2 2 0 0 0 40,8 1 3 8 3 35,1 1 3 12 1
126 17 8 2 79,7 13,2 3
127 17 9 3 72 0 10,1 | 13,7 2 1 2 2 0 0 0 2 43,7 1 3 8 2 35,3 1 3 8 1
128 17 10 3 78,9 0 10,1 | 12,3 2 1 2 2 0 0 0 0 0 0 0 3




Dados da paciente 0Oacito Zigoto(PN) Embrido 2° DIA Embrido 3° DIA Embrido 5° DIA (Bla)

N.oocito] Pcte [ 1dP [ 1dm [ Diag [ Fol [ D.nd JFsH UIfvLFmIJo6cito]  E [Med.vG[Med. o] EPv T zP T cP JFragcl| G IC v NPr [ DNu [ Dpn [Prcp] P1 P2 P3 [Classif] NBL [Med.BI]Nucleo[ Frag 2 [Classit] NBL [med.BI[Nucleo] Frag 3[Classit [Eb 5 digias blagvied BIs] MCI [ TROF [Classit] D
129 18 31 45 7 22 10 [1950| 125 1 3 748 36 | 114 | 14,7 2 1 1 2 2 1 1 1 16,5 | 16,9 1 3 31,4 1 3 12 2 1 1 2
130 18 2 3 752( 91 | 144 | 16 1 1 2 2 2 2 1 2 16,5 | 17,2 4 3 40,1 1 3 12 1
131 18 3 3 738 62 | 114 | 14,7 2 2 1 2 2 1 1 2 14,8 | 15,8 6 3 35,9 1 3 12 1
132 18 4 3 745| 47 | 141|138 1 1 2 1 2 3 1 1 16,8 | 17,4 5 3 33,8 1 3 12 1
133 18 5 3 76 4,1 | 10,8 | 15,9 2 1 1 2 3 2 1 2 12,2 139 9,1 4 3
134 18 6 3 76,1| 36 | 11,1| 122 1 1 2 2 0 0 0 3
135 18 7 3 758 37 | 99 | 175 1 1 1 2 2 3 1 2 16,9 | 18,8 6 2 40,7 1 3 8 3 1 3
136 18 8 2 73,1 11,9 3
137 18 9 3 749 53 | 144|132 1 2 1 2 2 3 1 2 17 | 18,3 6 3 41,5 1 3 12 1
138 18 10 3 772| 44 | 112|208 1 1 1 2 2 2 1 2 17 [ 17,9 4 3 35,5 1 3 12 2 1 1268 2 2 7 2
139 19 38 37 1 11 8 1650| 55 1 3 7471 73 | 12,2129 1 1 2 1 3
140 19 2 3 76,5| 62 | 10,2 | 93 2 1 2 2 2 14,8 | 21,6 18 2 39,8 2 3 8 2 37,3 2 3 8 1
141 19 3 3 76,4| 88 | 10,2 | 12,6 2 1 2 2 0 0 0 3
142 19 4 3 73,71 76 | 9.2 | 139 1 1 2 2 2 3 1 2 14,7 | 16,3 6 1 52,1 2 2 3 2 44,8 2 2 7 1
143 19 5 3 76,3 55 | 86 | 154 1 1 2 2 2 3 1 2 17,4 | 20,6 6 3
144 19 6 2 741( 11 | 12,1 3
145 19 7 3 775( 62 | 116|103 2 2 1 2 0 0 0 3
146 19 8 3 73 8,5 [ 11,8 18,3 1 1 2 2 3 11,1 12 | 17,7 | 19 3
147 20 38 42 1 11 14 [1950| 58 1 3 752 | 7,7 | 125|147 2 1 2 2 2 2 2 2 11,5 | 18,2 12 1 45,7 2 3 4 1
148 20 2 3 76,2 | 64 | 153|153 1 1 2 2 2 1 1 2 16,6 | 18,7 2 1 53,2 1 2 3 1
149 20 3 3 742| 79 | 109|148 2 1 2 2 2 2 1 1 16,1 | 17,9 3 1 61,7 2 3 4 1
150 20 4 3 743 71 | 12,6 | 14,7 2 1 2 2 2 4 2 2 14,2 | 14,5 16 1 60,2 1 1 2 1
151 21 37 52 2 17 9 1800| 50 1 3 759( 82 | 84 | 116 2 2 2 2 3 8,8 [ 11,8 18,3 | 19 1 47,6 1 3 4 3
152 21 2 3 75 57 | 95 (118 1 1 2 2 0 0 0 3
153 21 3 3 742 | 53 | 84 | 128 2 1 2 2 0 0 0 3
154 21 4 3 75,7 49 | 84 | 10,6 1 1 2 2 0 0 0 3
155 22 36 39 8 12 12 [ 1950| 100 1 1 24,1 | 76,7 7 12,8 3
156 22 2 3 766 | 46 | 9.7 14 2 2 2 2 2 2 2 2 14,8 | 17,6 12 2 47,7 1 3 8 1
157 22 3 3 80,7| 6,8 [ 12,2 12,2 1 1 2 2 2 2 1 1 17,2 | 17,3 3 1 60,6 2 2 3 2 47,7 1 3 8 3 3
158 22 4 3 75,6 7 13 [ 13,9 2 1 2 2 2 2 1 2 17,7 | 18,6 4 2 44,6 1 3 8 1
159 22 5 3 746 | 75 | 11,8 | 13,7 2 1 2 2 2 2 1 1 17,3 | 18,1 3 2 50,5 2 2 7 2 40,8 1 3 8 2 1 84,3 1 2
160 22 6 3 79,7 45 | 123|119 2 1 2 1 2 2 1 2 16,7 | 17,9 4 2 52 1 3 8 1
161 22 7 3 76,2 4 12 | 149 2 1 2 1 2 2 1 2 17,8 [ 19,1 4 1 48,1 1 3 4 1
162 22 8 1 228 | 76 4 10,8 3
163 22 9 1 20 75 3,7 [ 114 3
164 22 10 3 80,6 | 55 [ 141|125 2 2 2 2 2 2 1 1 18,7 | 18,8 3 2 51,6 2 3 8 3 40 1 2 11 2 1 1119 2 2
165 23 35 37 |1e9| 18 12 [1800| 83 1 3 736| 63 | 114|157 1 1 2 2 2 2 1 1 18,5 | 18,6 3 1 48,9 1 3 4 2 44,3 1 2 7 3 1 3
166 23 2 3 69,7 62 | 132|129 1 2 2 2 3 77 | 97 |176]| 19 1 37,4 1 4 5 1 40 1 4 5 3 1 3
167 23 3 3 674 88 | 129|133 2 1 1 2 2 4 1 2 17,8 [ 19,1 8 1 53,7 1 2 3 2 40,4 1 3 8 3 1 3
168 23 4 3 66,1 | 12,6 | 10,8 | 13,4 2 1 1 2 2 4 1 2 18,7 | 19,2 8 1 61,8 2 2 3 2 35,3 1 3 8 1 1 16 1
169 23 5 3 71,3[11,7| 146 | 10,8 1 1 2 2 2 4 1 1 18,7 | 19,3 7 2 41,2 1 3 8 2 44 1 3 8 3 1 3
170 23 6 3 726( 93 | 118|134 1 1 2 2 2 12,7 | 18,5 18 2 44,3 1 2 7 3 33,3 1 2 11 1 1 17 1
171 23 7 3 752|106 | 13 14 2 1 2 2 2 3 1 1 17,1 | 18,3 5 2 40,7 1 1 6 3 35,9 1 1 10 1 1 17 1
172 23 8 3 76,4| 7,7 |10,1| 13 1 1 2 2 2 4 1 2 175| 18 8 2 43,5 1 2 7 2 44,9 1 3 8 1 1 16 1
173 23 9 3 773| 45 | 104|122 2 1 2 2 2 4 1 2 19,2 | 20,5 8 1 56,2 1 4 5 2 42 1 4 9 3 1 3
174 23 10 2 76,9 11,1 3
175 23 11 3 728 7,4 | 10,7 | 13,4 1 1 2 2 2 4 1 2 19,3 | 19,7 8 1 56,3 1 3 4 2 43,3 1 3 8 3 1 3
176 23 12 3 716( 139 12,1| 143 2 1 2 2 2 12,9 | 18,3 18 1 51,6 1 2 3 1 50,9 1 2 3 3 1 3
177 23 13 3 73 0 12,5 | 15,1 2 1 2 2 2 12,8 | 20,1 18 1 57,3 1 1 2 1 54,9 1 2 3 3 1 3
178 24 31 35 1 10 9 1650| 45 1 3 784 7,1 | 10,6 | 13,9 1 1 2 2 3
179 24 2 3 76,7 41 | 125| 11 2 2 2 2 0 0 0 2 43,8 1 2 7 1
180 24 3 3 743 | 48 | 12,1 | 14,4 1 1 2 2 2 4 1 1 18,2 | 20,7 7 1 49,7 1 2 3 1
181 24 4 3 75 4,6 | 116 | 12,3 2 2 2 2 0 0 0 2 38,5 1 4 9 1
182 24 5 3 79 5 15,3 | 13,2 2 1 2 2 3
183 24 6 3 76,5| 57 | 11,3| 149 1 1 2 2 0 0 0 2 43,6 1 4 9 1
184 25 33 40 1 12 11 [1800| 50 1 2 76,1 12,1 3
185 25 2 3 75,6 | 86 | 13,7 | 13,7 1 1 2 2 2 2 1 1 16,2 | 17,5 3 2 59,7 1 1 2 2 36 1 3 8 1
186 25 3 3 76,3| 48 | 134|124 2 2 2 2 2 2 1 1 15,8 | 17,8 3 1 62,2 1 3 4 2 44,3 1 3 8 1
187 25 4 3 76,5 | 4,7 13 [ 148 1 1 2 2 3 13,1 | 136 | 17,2 3
188 25 5 1 20,1 | 73,9 11,9 3
189 25 6 3 769 | 64 | 15,7 | 16,6 1 1 2 2 2 2 1 1 14,6 | 16,2 3 1 55 1 3 4 2 45,3 1 3 8 1
190 25 7 3 73,4 5 12,1 | 14,2 1 1 2 2 2 2 1 2 14 | 15,2 4 3
191 26 34 38 1 7 10 [1950| 50 1 3 756(101 11,2 | 128 2 1 2 1 2 2 1 1 15,3 | 16,2 3 3 36,6 1 2 11 1
192 26 2 3 748 63 | 129|129 1 2 1 2 2 2 1 2 16,6 | 17,9 4 3 34,2 1 2 11 1
193 27 42 46 10 1 3 80,3 0 11,2 | 12,6 1 1 2 2 2 1 1 1 16,4 | 16,8 1 1 64,7 1 2 3 1




Dados da paciente 0Oacito Zigoto(PN) Embrido 2° DIA Embrido 3° DIA Embrido 5° DIA (Bla)

N.oocito| Pcte Id P Id M Diag Fol D.Ind | FSH UI|VLF/ml| Oécito E |Med.VG|Med. O| EPV zP CP [Frag.CP| G IC \ NPr DNu | Dpn | Pr.CP P1 P2 P3 [Classif] NBL |Med.Bl|Nucleo|Frag 2 |Classif] NBL [Med.Bl|Nucleo|Frag 3 |Classif.|JEb 5 diajias blasvied.BI MCI | TROF |Classif. D
194 27 2 3 75,8 | 39 [12,1] 135 2 1 2 2 2 2 1 2 17,6 | 18,1 4 1 54,4 1 3 4 1
195 27 3 3 80,3 0 12,41 10,7 1 1 2 2 2 3 1 1 17,41 179 5 3
196 27 4 3 77,4 5 10,9 115 1 1 2 2 0 0 0 3
197 27 5 3 7741 44 [114] 12 1 1 2 2 2 2 1 1 15,6 | 19,2 3 1 44,6 1 4 5 3 1 3
198 27 6 3 76,5| 6,2 11 | 11,8 1 1 2 2 2 2 1 1 16,1 | 18,4 3 1 54,9 2 4 5 3 1 3
199 27 7 3 76,2 | 6,7 [12,4] 11,9 2 1 2 2 2 2 1 1 17,81 18,2 3 1 62,4 1 4 5 1
200 27 8 3 77,7| 83 [12,8] 10,5 1 1 2 2 0 0 0 1 59,2 2 4 5 1
201 28 39 52 10 1 3 759 | 4,7 [ 133135 1 1 2 2 0 0 0 3
202 28 2 3 76,2| 59 [106] 15,1 2 1 1 2 2 3 1 2 17,81 18,1 6 2 44,9 1 3 8 1
203 28 3 2 789 | 1,7 9 3
204 28 4 3 78,4 | 47 [103] 16,2 1 1 1 1 2 2 1 1 17,41 184 3 2 44,8 1 3 8 1
205 28 5 3 741| 44 [11,4] 10,2 2 1 2 2 0 0 0 3
206 28 6 3 77,6 0 9,9 [108 1 1 2 1 2 3 1 2 16,8 | 17,4 6 2 44,7 1 3 8 1
207 28 7 3 78,1| 51 [10,7] 155 1 1 1 2 0 0 0 19 3
208 28 8 3 81,2| 3,7 | 133208 1 1 1 2 2 3 1 1 17 17 5 2 45,3 1 3 8 1
209 28 9 3 7491 21 | 68 | 16,1 1 1 1 1 0 0 0 19 3 3
210 29 31 43 14 24 9 1800| 150 1 3 70,4 8 11,9115 1 1 2 2 2 4 1 2 14,7 | 15,7 7 2 43,5 1 1 6 3 31,9 1 1 10 1
211 29 2 3 68,3| 55 [ 18,8 12,8 1 1 2 1 2 2 1 2 15,8 | 15,8 4 2 44,4 1 3 8 3 33,4 1 3 12 1
212 29 3 3 66,4 | 66 | 183 14,1 1 1 2 2 2 2 1 1 13,3| 14 3 2 49,4 1 3 8 3 35,7 1 1 10 1 1 16 2
213 29 4 3 71,6 | 55 [ 149 149 1 1 1 2 2 1 1 2 14 | 15,7 2 2 44,2 1 3 8 2 40,5 1 3 8 1
214 29 5 1 21,3| 738 12,2 3
215 29 6 3 68,9 | 9,2 12 | 12,2 2 1 2 2 0 0 0 3
216 29 7 2 74,7 12,7 1 2 2 3
217 29 8 3 73,5 5 158 12,1 2 1 1 2 0 0 0 3
218 29 9 1 22,8 1752 12,5 3
219 29 10 3 77 36 | 13,2 14,6 1 1 2 1 2 3 1 1 15,6 | 16,5 5 2 41,1 1 3 8 2 43,2 1 3 8 2 1 [121.8] 2 1 6 2
220 29 11 3 75,8 0 14,71 141 2 1 2 2 0 0 0 2 38,5 2 3 8 3 26,6 1 4 13 1 1 17 2
221 29 12 3 76,6 0 13,2 | 14,6 2 1 2 2 0 0 0 2 46,8 2 3 8 3 31,4 1 4 13 1 1 17 3
222 29 13 3 73 51 [13,2] 145 1 1 2 2 2 2 1 2 14,4 | 16,6 4 2 44,8 2 3 8 3 34,4 1 3 12 1
223 29 14 3 71,1] 59 [151] 145 1 1 2 2 2 4 1 2 14,4 | 16,2 8 2 47 2 3 8 3 35,8 1 3 12 1 1 15 2
224 29 15 3 76,1 0 12,8 | 13,5 2 1 1 1 0 0 0 3
225 29 16 2 73 13,9 3
226 30 30 33 1 15 9 1800| 50 1 3 782 | 7,1 [ 139134 2 1 1 1 0 0 0 3
227 30 2 3 72,2 | 89 16 | 15,6 1 1 1 2 0 0 0 3
228 30 3 3 78,8 6 9,5 [ 14,6 1 1 2 2 2 1 1 1 16,7 17,3 1 2 45,5 1 1 6 1
229 30 4 3 756 | 75 [11,1] 135 2 1 1 2 2 4 1 1 17,91 19,9 7 2 46,1 2 3 8 1
230 31 35 41 1 18 12 |1800| 75 1 3 75,5| 59 [133] 108 1 1 2 2 0 0 0 3
231 31 2 3 7541 75 [157]| 11 2 1 2 2 2 9,1 [ 134 18 2 45 1 1 6 1
232 31 3 2 7471 71 [ 132 3
233 31 4 3 73,71 92 [11,4]125 1 1 1 2 2 2 2 1 17,6 | 18,2 11 1 55,5 2 3 4 2 40,2 1 3 8 3 1 3
234 31 5 3 74,71 58 [ 138 11,9 1 1 2 2 0 0 0 3
235 31 6 3 775| 64 [ 139 14,2 1 1 2 2 3 11,7139 183 3
236 31 7 3 77,8 0 12,21 13,9 2 1 1 2 0 0 0 3
237 31 8 3 76,4| 9,1 [ 13,7] 153 1 1 1 2 2 2 1 2 17,91 18,9 4 2 41,9 1 3 8 1
238 31 9 3 81,1 71 | 16,6 | 145 2 1 2 2 2 15,8 | 16,2 17 2 44,8 1 3 8 1
239 31 10 3 73 59 [122]| 14 1 1 1 2 2 2 1 2 16,7 | 17,7 4 1 41 2 3 4 3 32,4 1 3 12 3 1 3
240 31 11 3 67,4| 73 [12,3] 138 2 1 2 2 1 19,3 0 3
241 31 12 3 69,8104 | 136 | 144 1 1 1 2 1 17,8 0 3
242 31 13 3 69,6 12,7 11,1) 134 1 1 2 2 0 0 0 3
243 31 14 3 70,9104 11,1131 1 1 1 2 2 4 1 1 18,11 19,3 7 2 44,6 1 3 8 1
244 31 15 2 76,8 | 8,7 15 3
245 31 16 3 74,7| 44 [135] 129 1 1 2 2 2 2 1 1 15,7 | 18 3 1 39,4 1 4 5 3
246 31 17 3 74,3 | 57 14 123 2 1 1 2 2 2 1 1 17,91 18,8 3 1 56,1 1 3 4 2 44,9 1 3 8 3 1 3
247 32 31 33 2 14 6 1800| 75 1 3 74,6 | 6,6 13 | 148 2 1 1 2 0 0 0 1 55,3 1 1 2 3 37,1 1 3 12 1
248 32 2 1 21 | 77,2 12,2 3
249 32 3 3 742| 64 [11,4] 12,7 2 1 1 2 0 0 0 3
250 32 4 4 751| 78 [106]| 14 2 1 1 2 2 1 1 2 17,31 184 4 2 42,7 2 1 6 2 39,4 1 3 8 1 1 15 2
251 32 5 1 235|748 11,1 3
252 32 6 3 77,9 0 11,4 ] 14,6 1 1 1 2 2 3 1 2 16 | 16,6 6 2 44,5 1 4 9 3 33,3 1 4 13 2 1 82,7 1 2
253 32 7 3 77,3| 45 [118]| 14 2 1 2 2 0 0 0 3
254 32 8 3 80,2 0 12,51 12,7 1 1 1 1 0 0 0 3
255 32 9 3 75,7| 42 [10,1] 11,2 1 1 2 2 2 3 1 1 15,5| 16,5 5 2 43,9 1 3 8 2 40,8 1 4 9 3 1 3
256 32 10 3 76,3 0 12,9 13,6 1 1 2 2 2 1 1 1 14,6 | 15 1 1 49 1 4 5 2 36,1 1 4 9 1
257 32 11 3 76,8| 45 | 9,8 | 134 1 1 1 2 2 4 1 1 16,9 | 19,7 7 2 42,5 1 3 8 2 33,4 1 3 8 1
258 32 12 3 74 54 [ 11,4] 82 1 1 1 2 2 4 1 1 14,4 | 16,2 7 1 47,7 1 3 4 3 38,7 1 3 12 1




Idade Paciente

Infertilidade:
1. Primaria
2. Secundaria
3. Desconhecido

Espermograma anterior, tendéncia.

1. Normal
e Concentragio: > 20 x10° /ml,
e Motilidade: > 50% A e B ou
>25% A

2. Oligozoospermia
e Concentracio: < 20x10° /ml,

3. Astenozoospermia
e Motilidade: <50% A e B ou
<25%A
4. Oligoastenozoospermia leve
e Conc. 10 até < 20 x10°/ ml
e Motilidade: <50% A ¢ B ou
<25% A
5. Oligoastenozoospermia moderada
e Conc.5até <10 x 10° /ml
e Motilidade: <50% A e B ou
<25% A
6. Oligoastenozoospermia severa
e Conc. <5x10°/ml
e Motilidade: <50% A ¢ B ou
<25% A

7. Azoospermia: Auséncia de
espermatozoides no ejaculado.

Recuperagdo:
1. Swim-up /vt
2. Lavado /ml

Recuperacao Concentragdo Swim-up
1. >8x10°/ml
2. 4-8x10°/ml
3. <4x10°/ml
4. Sem recuperagdo

Recuperacao Motilidade Swim-up

1. AeB>50%

2. AeB>50% Predomina B,
3. Predomina Ce D,

4. Raros A e B,

5. RarosCe D,

6. Sem recuperacgao

Indicacao ICSI:

1. Oligozoospermia
Astenozoospermia
Oligoastenozoospermia
Azoospermia obstrutiva
Azoospermia secretora
Ejaculagdo retrograda
ESCA
Fator feminino isolado
9. Fator feminino + oligozoospermia
10. Fator feminino + astenozoospermia
11. Fator feminino + oligoastenozoosp
12. Fator feminino + azoospermia

obstrutiva

NN R LD

13. Fator feminino + azoospermia
secretora

14. Fator feminino + ejaculagdo
retrograda
Origem do Sémen

1. Ejaculado

2. Pungdo epididimo-vasectomia-

3. Pungfo epididimo-auséncia deferente

4. Pungao epididimo por outras
obstrugdes de vias

5. Biopsia testicular



Classificag¢dao do sémen no dia do
procedimento ICSI.

1. Normal
e Concentra¢do: > 20 x10° /ml,
e Motilidade > 50% A e B ou
>25% A
2. Oligozoospermia
e Concentracio: <20x10° /ml,

3. Astenozoospermia
e Motilidade: <50% A e B ou
<25%A
4. Oligoastenozoospermia leve
e Conc. 10 até < 20 x 10°/ ml
e Motilidade: <50% A e B ou
<25% A
5. Oligoastenozoospermia moderada
e Conc.5até<10x10° /ml
e Motilidade: <50% A ¢ B ou
<25% A
6. Oligoastenozoospermia severa
e Conc. <5x10°/ml
e Motilidade: <50% A e B ou
<25% A

7. Azoospermia: Auséncia de
espermatozoides no ejaculado.

Recuperacao:
3. Swim-up /vt
4. Lavado /ml

Recuperagdo Concentragdo:

1. >8x10°/ml
2. 4-8x10°/ml
3. <4x10°/ml
4. Sem recuperacgdo

Recuperacao Motilidade:
1. AeB>50%

2. AeB>50% Predomina B,
3. Predomina Ce D,

4. Raros AeB,

5. RarosCeD,

6. Sem recuperacao



Pct

Idade

Infertilidade

Espgr anterior

Recuperagao

Rec.Concentr.

Rec.Motilidade

Indicagao ICSI

Origem

Espgr dia ICSI

Recuperagao

Rec.Concentr.

Rec.Motilidade

1 40 1 1 1 1 1 8 1 1 1 2 1
2 42 2 1 1 2 2 11 1 6 2 4 5
3 26 1 3 1 1 2 10 1 1 1 1 2
4 37 1 2 1 2 1 1 1 2 1 2 1
5 31 1 6 2 4 3 3 1 6 2 4 4
6 32 1 3 1 3 2 3 1 3 1 3 1
7 33 1 6 1 4 5 3 1 6 2 4 4
8 31 3 6 2 4 4 3 1 6 2 4 4
9 38 1 4 1 3 2 9 1 6 1 3 1
10 37 2 1 1 2 2 7 1 1 1 2 1
11 30 1 1 1 1 1 8 1 1 1 1 1
12 31 1 3 1 3 1 3 1 3 1 2 1
13 37 1 4 1 4 6 3 1 4 1 3 2
14 37 1 3 1 2 1 2 1 3 1 2 1
15 41 1 6 1 4 4 3 1 6 2 4 2
16 45 3 S 1 3 2 11 1 3 1 3 2




Pct

Idade

Infertilidade

Espgr anterior

Recuperagao

Rec. Concent

Rec.Motilidade

Indicagao

Origem

Espgr dia ICSI

Recuperagao

Rec.Concentracg

Rec.Motilidade

17 35 1 6 1 4 4 3 1 5 1 3 2
18 56 2 1 1 1 1 8 1 1 1 1 1
19 37 3 6 2 4 3 3 1 6 2 4 4
20 42 1 4 1 3 1 3 1 2 1 1 1
21 52 2 7 0 0 0 4 2 7 0 0 5
22 39 1 1 1 2 1 7 1 1 1 1 2
23 37 1 6 2 4 5 11 1 6 2 4 5
24 35 1 6 2 4 6 3 1 6 2 4 4
25 40 1 1 1 3 1 2 1 1 1 3 1
26 38 3 3 1 3 4 10 1 3 1 3 4
27 46 3 1 1 1 1 8 1 1 1 1 1
28 53 1 6 1 4 4 11 1 6 1 3 2
29 43 3 3 1 3 2 10 1 3 1 2 2
30 33 1 6 1 4 5 3 1 6 2 4 4
31 41 3 6 2 4 2 3 1 5 1 3 1
32 33 1 7 0 0 0 4 4 7 0 0 3




Lista das pacientes que engravidaram

N°.da paciente BhCG/ + ou -

01 +

02 +

03 -

04 -

05 -

06 -

07 -

08 -

09 +

10 -

11 -

12 -

13

14

15

17

+
+
16 +
+
+

18

19 -

20 +

21 -

22 -

23 -

24 -

25 -

26 +

27 -

28

29

+ [+

30

31 -

+

32




Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
Baixar livros de Farmacia

Baixar livros de Filosofia

Baixar livros de Fisica

Baixar livros de Geociéncias

Baixar livros de Geografia

Baixar livros de Histdria

Baixar livros de Linguas
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Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica
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Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica
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