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Resumo

Introdugdo: As técnicas de Procriagdo Medicamente Assistida (PMA) sdo cada vez mais utilizadas e
0s riscos que acarretam tém diminuido ao longo do tempo, mas existem complicacdes associadas,
gue incluem aumento da taxa de cesariana, parto pré-termo, gestacdao multipla e baixo peso ao
nascer. Inerente a constante evolucdo das técnicas e consequente aumento do recurso a doagao
de gametas, tem-se estudado a possibilidade de a doagdo constituir um fator de risco independente
para estas complicacbes, tendo também em conta que ha fatores que poderdao estar
potencialmente associados a um melhor ou pior desfecho obstétrico e neonatal.

Objetivos: Avaliar e caracterizar o ciclo de PMA, o desfecho obstétrico e neonatal das gravidezes
com recurso a doacdo de gdmetas do Banco Publico de Gametas do Centro Materno Infantil do
Norte- Centro Hospitalar Universitario do Porto.

Metodologia: Estudo retrospetivo que inclui 238 ciclos de PMA- todas as gravidezes que resultaram
de gdmetas doados no Banco Publico de Gametas do Centro Materno Infantil do Norte, entre 2011
e 2021. Avaliou-se a idade da recetora, o tempo, tipo e causa de infertilidade, o n? da tentativa, a
técnica, a data em que foi realizada, o valor de B-hCG, o nimero de embrides com batimento
cardiaco na ecografia, o nUmero de recém-nascidos vivos, o tempo de gestacdo, o tipo de parto, o
peso ao nascer e, nas técnicas em que é aplicavel, o dia de transferéncia de embrido, assim como
o numero de embrides transferidos e o tipo de transferéncia embriondria (a fresco ou
criopreservados). Utilizou-se a ferramenta estatistica IBM SPSS Statistics 27 para avaliar as variaveis
e a sua relagdo. Foi considerado estatisticamente significativo um nivel de significancia de 0,05
(p<0,05).

Resultados: Na doacdo de espermatozoides, obteve-se 29,4% de parto pré-termo, 24,3% de
gravidez ndo evolutiva, 47,7% de cesarianas e 29,3% de baixo peso ao nascer (69% quando
consideradas gravidezes gemelares). Obteve-se 24,5% de gestagdo multipla, sendo superior quando
se transferem 2 embrides (p=0,027). Mostrou ainda estar associada a parto pré-termo e a baixo
peso ao nascer. A doagdo de ovdcitos obteve relagdes semelhantes, com 40% de parto pré-termo,
26,8% de gravidez ndo evolutiva, 56,7% de cesariana e 43,4% de baixo peso ao nascer (62,5%
guando consideradas gravidezes gemelares). A idade ndo mostrou ter relagdo com nenhuma das
complicagdes estudadas. Apesar de ndo ser significativo, a gestagdo multipla foi superior quando
se transferem 2 embriGes e estd também associada a parto pré-termo (p=0,006) e baixo peso ao
nascer. O valor de B-hCG podera ser considerado um fator preditivo de gestacdo multipla, com uma
relacdo significativa na doacdo de espermatozoides. Verificou-se que a média foi superior nas
gestacoes clinicas em detrimento das bioquimicas, em ambos os grupos.

Conclusdes: A gestacdo multipla constitui uma grande preocupacdo, sendo importante promover
a transferéncia de um sé embrido, com particular atengdo nas recetoras de ovécitos doados com
idade avancada. Nesta faixa etdria, a doa¢do de gametas pode constituir um melhor tratamento
do que com os préprios gametas. O casal deve ser informado dos riscos, beneficios e fatores
associados a um melhor ou pior desfecho, assim como deve ser acompanhado durante todo o
processo com vigilancia materna e fetal.

Palavras-chave: Doac¢do de gadmetas; Doacdo de ovdcitos; Doacgdo de espermatozoides; Procriacdo
Medicamente Assistida; Infertilidade; Outcome Obstétrico



Abstract:

Introduction: Assisted Reproduction Technology techniques are increasingly used and their risks
have decreased over time, but there are associated complications, which include increased
cesarean rates, preterm birth, multiple gestation, and low birth weight. Inherent to the constant
evolution of techniques and consequent increase in the use of gamete donation, the possibility of
donation being an independent risk factor for these complications has been studied, also taking
into account that there are factors that may be potentially associated with better or worse obstetric
and neonatal outcome.

Objective: The objective of this work is to evaluate and characterize the cycle of assisted
reproduction technology, the obstetric and neonatal outcome in pregnancies using gamete
donation from Banco Publico de Gdmetas, Centro Materno Infantil do Norte - Centro Hospitalar
Universitdrio do Porto.

Methods: Retrospective study including 238 cycles of assisted reproduction technology - all
pregnancies that resulted from gametes donated at Public Bank of Gametes of Centro Materno
Infantil do Norte, between 2011 and 2021. The variables collected were recipient's age, time, type
and cause of infertility, number of the attempt, technique, date of the procedure, B-hCG value,
number of embryos with heartbeat on ultrasound, number of live newborns, gestation time, type
of delivery, birth weight and, in techniques where it is applicable, the day of embryo transfer, as
well as the number of embryos transferred and the type of embryonic transfer (fresh or
cryopreserved embryo transfer). Data was analyzed using the IBM SPSS Statistics 27 statistical tool
to evaluate the variables and their relationship. A significance level of 0.05 (p<0.05) was considered
statistically significant.

Results: In sperm donation, it was obtained 29.4% preterm delivery, 24.3% non-evolving pregnancy,
47.7% cesarean section and 29.3% low birth weight (69% when considered twin pregnancies).
Multiple gestation corresponds to 24.5% of the cases, being higher when 2 embryos are transferred
(p=0,027). It has been also shown to be associated with preterm birth and low birth weight. Oocyte
donation obtained similar results, with 40% preterm delivery, 26.8% non-evolving pregnancy,
56.7% cesarean section and 43.4% low birth weight (62.5% if twin pregnancies). Age was not related
to any of the complications studied. Although not significant, multiple gestation was higher when
transferring 2 embryos and was associated with preterm delivery (p=0.006) and low birth weight.
B-hCG, on the other hand, could be considered a predictive factor of multiple gestation, with a
significant relationship in sperm donation. The mean was found to be higher in clinical pregnancies
than in biochemical ones, in both groups.

Conclusion: Multiple pregnancy is a major concern and it is important to promote single embryo
transfer, with particular attention to recipients of donated oocytes at an advanced age. On this age
group, gamete donation may be a better treatment than with their own gametes. The couple should
be informed of the risks, benefits and factors associated with a better or worse outcome, as well as
being accompanied throughout the process with maternal and fetal surveillance.

Keywords: Gamete Donation, Oocyte Donation, Sperm Donation, Assisted Reproductive
Technology, Infertility, Obstetric Outcome
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Introdugao

Segundo a Organizacdo Mundial de Saude, a infertilidade é definida como a incapacidade
de engravidar apds 12 meses ou mais de relagdes sexuais regulares e sem uso de contracegao (ou
pelo menos 6 meses, quando a idade da mulher é superior a 35 anos).! A Associa¢do Portuguesa de

Fertilidade estima que afete 15 a 20% dos casais em idade reprodutiva. 2

A doacgdo de gametas é utilizada na Procriacdo Medicamente Assistida (PMA) quando a
causa de infertilidade impossibilita a utilizagdo dos préprios gametas ou na presenca de anomalias
genéticas, infeciosas ou outras. 3 Desde 2017, todas as mulheres podem recorrer a técnicas de PMA

independentemente do seu estado civil, orienta¢do sexual ou diagndstico de infertilidade. *

A doacdo de ovdcitos foi aprovada pela lei portuguesa em 2006 e é uma opcao de
tratamento comum em mulheres com idade avancada, mas também cada vez mais numa idade
inferior a 35 anos. ° As indica¢Bes para recurso a doac¢do de ovdcitos incluem a insuficiéncia ovérica
prematura (IOP), a incapacidade de obtencdo de uma gravidez com gametas dos préprios por

motivos genéticos ou outros, e ciclos repetidos de PMA sem sucesso.

As indicac¢Oes para recurso a técnicas de PMA com doacdo de espermatozoides incluem a
azoospermia, anomalias genéticas (casais heterossexuais) e os tratamentos realizados em mulheres

solteiras (sem parceiro/a) e em casais de mulheres.

A transferéncia de embrides realiza-se atendendo ao desenvolvimento embriondrio, de
acordo com a sua morfologia e nimero de células. O nimero de embrides a transferir é um tema
debatido atualmente e que se tem vindo a alterar com a instituicdo da Single Embryo Transfer -
transferéncia de apenas um embrido - na tentativa de reduzir as gestacdes multiplas. Os embriGes

restantes podem ser criopreservados.

As técnicas de PMA s3o cada vez mais utilizadas e os riscos que acarretam tém diminuido
ao longo do tempo, mas existem complica¢cdes associadas, que incluem aumento da taxa de
cesariana, parto pré-termo, gestacdo multipla e baixo peso ao nascer. Inerente a constante
evolucdo das técnicas e consequente aumento do recurso a doagao de gametas, tem-se estudado
a possibilidade de a doagdo constituir um fator de risco independente para estas complicacdes,
tendo também em conta que ha fatores que poderdo estar potencialmente associados a um melhor

ou pior desfecho obstétrico e neonatal.



Este processo acarreta por si s6 uma grande carga emocional para o casal/a mulher, pelo
gue importa continuar a investigacdo nesta area, para que possa ser providenciado o melhor
aconselhamento possivel. Assim, neste trabalho de investigacao, procurou-se estudar os diferentes
ciclos de Procriacdo Medicamente Assistida e o desfecho obstétrico das gravidezes com recurso a
doacdo de gadmetas, assim como os fatores associados, no Banco Publico de Gametas (BPG) do

Centro Materno Infantil do Norte (CMIN) do Centro Hospitalar Universitario do Porto (CHUPorto).



Objetivos

Pretende-se avaliar e caracterizar o ciclo de procriacdo medicamente assistida, o desfecho
obstétrico e neonatal, assim como os fatores associados, das gravidezes com recurso a doacdo de

gametas, do BPG do CMIN - CHUPorto.



Métodos

Estudo retrospetivo que inclui todas as gravidezes que resultaram de gametas doados no
Banco Publico de Gametas do Centro Materno Infantil do Norte - Centro Hospitalar Universitario

do Porto, entre 2011 e 2021.

Foram incluidos todos os ciclos de Procriacdo Medicamente Assistida com recurso a doagao
de gametas que obtiveram diagndstico de gravidez por doseamento hormonal (B-hCG),
independentemente do outcome subsequente. Obteve-se um total de 242 procedimentos, dos

quais 4 foram excluidos por falta de informacao, sendo assim estudados 238 ciclos.

Foram criados 2 subgrupos, consoante o dador: 184 (77,3%) ciclos correspondentes a
doacdo de gametas masculinos e 54 (22,7%) a doagdo de gametas femininos. Avaliou-se, em cada
grupo, a idade da recetora, o tempo, tipo e causa de infertilidade, o n? da tentativa, a técnica
utilizada, a data em que foi realizada, o valor de B-hCG e o nimero de embrides com batimento

cardiaco na ecografia.

Foi ainda avaliado o numero de recém-nascidos vivos, o tempo de gestacao, o tipo de parto,
0 peso ao nascer e, nas técnicas em que é aplicavel, o dia de transferéncia de embrido, assim como
0 numero de embrides transferidos e o tipo de transferéncia (transferéncia de embrides a fresco
ou criopreservados). Estas varidveis foram avaliadas numa populagdo mais reduzida, sendo que o

critério de exclusdo utilizado foi a perda de follow-up. (Figura 1)

O tempo de infertilidade foi calculado em meses, a partir do momento em que os
beneficidrios tiveram inten¢dao de engravidar. O tipo de infertilidade divide-se em infertilidade
secunddria e primaria, que se distinguem por ja ter havido ou ndo uma gestacao anterior,

respetivamente.

Relativamente a causa de infertilidade, nos casos de dador masculino, inclui fatores como
azoospermia, projeto monoparental, beneficiario recetor transexual, fatores masculino e feminino
(sendo os femininos endometriose, sindrome do ovario poliquistico, outros fatores de anovulagdo,
malformagdes uterinas, obstrugao tubdria) e genético (sindrome de Klinefelter). Na doagdo
feminina, estdo presentes fatores ovocitario (insuficiéncia ovarica prematura), genético (disgenesia

gonadal, doenca mitocondrial materna, gonadoblastoma) e ciclos de PMA prévios sem sucesso.

Relativamente ao nimero de tentativa, considera-se uma primeira tentativa quando é o

primeiro ciclo de PMA realizado.



A técnicas utilizadas foram, na doacdo de espermatozoides, a Inseminacdo Intrauterina
(IU- técnica de primeira linha), a Fertilizacdo In Vitro (FIV) e a Injecdo intracitoplasmatica de
espermatozoides (ICSI) - técnicas de segunda linha. Ja na doacdo de ovdcitos, sdo usadas ambas as

técnicas de segunda linha.
O valor de B-hCG foi medido em mIU/ml, cerca de 14-16 dias apds a técnica de PMA.

O numero de embrides com batimento cardiaco na ecografia distingue uma gestacao
bioquimica (em que ndo ha embrido com batimentos) de uma gestacdo clinica. Esta ultima
subdivide-se em gestacdo Unica, quando se visualiza um embrido, e multipla, perante mais do que

um embrido.

O numero de recém-nascidos vivos permite distinguir uma gravidez evolutiva bem-sucedida
- em que houve parto de um ou mais recém-nascidos - de uma gravidez sem sucesso (abortamento

ou outro desfecho adverso).

O tempo de gestacdo foi calculado em semanas, sendo considerado um parto pré-termo

antes das 37 semanas e um parto de termo apds esse cut off.

O tipo de parto subdividiu-se em eutdcico, distécico - vaginal, com o uso de instrumentacao
como fdérceps ou ventosa - e parto por cesariana. Jd o peso do recém-nascido foi calculado em
gramas, sendo considerado baixo peso ao nascer quando é inferior a 2500g. O peso foi avaliado em
3 grupos: peso do primeiro recém-nascido (Unico, no caso de gestacdo Unica), peso do segundo

recém-nascido e peso do terceiro (no caso de gestacdo gemelar ou trigemelar, respectivamente).

Relativamente ao dia de transferéncia, nas técnicas de segunda linha, permite-nos definir
o estado de desenvolvimento do embrido transferido, tendo sido considerado embrido clivado

quando transferido no dia 2-4 e blastocisto no dia 5-6.

Este estudo foi aprovado pelo Conselho de Administracdo do CHUPorto, pela direcdo do
Departamento de Ensino, Formacdo e Investigacdo do CHUPorto e pela Comissdo de Etica do

CHUPorto/ICBAS, com a referéncia: 2021.329(274-DEFI/282-CE).

Todos os dados foram registados no software Microsoft Excel e analisados através da
ferramenta estatistica IBM SPSS Statistics 27. Na analise descritiva, as varidveis categoricas
apresentam-se em forma de frequéncia/percentagem e as varidveis ndo categdricas através de
média e/ou mediana. Foi utilizado o teste T para amostras independentes, o teste ANOVA, assim

como teste qui quadrado e teste de Fisher, quando adequado, consoante a variavel, para comparar



conjuntos de dados e a sua relagdo. Foi considerado estatisticamente significativo um nivel de

significancia de 0,05 (p<0,05).



Resultados

Doacdo de espermatozoides

Para a presente analise estatistica, a FIV e a ICSI foram agrupadas em técnicas de segunda

linha, com 61,4% dos casos, e a llU isolada como técnica de primeira linha (Tabela ).

A idade feminina obteve uma média de 32,89 anos (+- 3,8) (Tabela I). Na primeira linha, a
média de idades foi de 32,03 anos (+- 3,9) e na FIV/ICSI de 33,43 anos (+-3,7). Apesar de n3o ser
uma relacdo estatisticamente significativa (p=0,063), constata-se que nas mulheres com mais de 37
anos, 77,3% recorreram a técnicas de segunda linha, entre 35 e 37 69,6% e antes dos 35 anos
aproxima-se a diferenca, com 55,2% dos casos. Ha assim uma maior utilizagdo da FIV/ICSI com
idades mais avancadas, sendo que a maioria das técnicas de primeira linha ocorreram antes dos 35

anos (73,2%).

A Infertilidade Primaria corresponde a 91,8% dos casos, como descrito na Tabela I. As
técnicas de primeira linha correspondem a 42% da infertilidade primaria, ndo tendo sido utilizadas

nas infertilidades secundarias (100% FIV/ICSI), p=0,001.

O tempo de infertilidade obteve uma média de 61,9 meses (+-41,6) (Tabela I). As técnicas
de primeira linha estdo associadas a um tempo de infertilidade menor, com uma média de 44,41
(+-23,5), e as de segunda linha com um tempo superior, com uma média de 72,71 meses (+-46,6),

havendo uma relagdo estatisticamente significativa (p<0,001).

Em relagdo ao numero da tentativa, 65,8% dos casos correspondiam a primeira tentativa,
25,5% a segunda e 8,7% a terceira tentativa (Tabela I). Ndo ha relagdo estatisticamente significativa
entre n2 da tentativa e gravidez evolutiva, assim como com a ocorréncia de complicagdes como

parto pré-termo, baixo peso ao nascer ou tipo de parto (p=0,792).

No que toca a causa de infertilidade, a maioria (79,9%) correspondeu a azoospermia (Tabela
). Destas, 56,5% recorreram a técnicas de segunda linha, enquanto 43,5% utilizaram IIU. E de
realgar que a maioria dos casos de IlU (90,1%) corresponderam a azoospermia. No monoparental,
100% recorreu a técnicas de primeira linha, enquanto no fator masculino + feminino 96,2% recorreu
a ICSI/FIV. Em relagdo a causas genéticas e transsexual, obteve-se uma distribuicdo similar entre as

técnicas.

O valor de B-hCG obteve uma média de 601,7mUl/mL (+- 1423,9) (Tabela 1). A média de B-
hCG é superior na gestacdo clinica (627,8) do que na bioquimica (145,7), e 80% das gesta¢Ges
7



bioquimicas ocorreram com um valor menor do que 100 (p=0,215). Apesar de ndo haver uma
relacdo estatisticamente significativa (p=0,082), a média de B-hCG é superior na gravidez evolutiva
(619) do que na ndo evolutiva (270,2) e, das gravidezes ndo evolutivas, 77,2% ocorreram com

valores < 300.

A mediana do valor de B-hCG ¢é de 72,3mUl/mL na gestacdo bioquimica, 189 na gestacdo
Unica e 382 na gestacdao multipla, com p<0,001 no Teste Mann-Whitney. Nao ha relagcao
estatisticamente significativa entre o valor de B-hCG e a idade gestacional/tempo de gestacdo,
sendo a média superior no parto pré-termo. Também ndo foi encontrada relacdo com o dia de
transferéncia, sendo superior quando transferido no dia 5/6 do que no dia 2/3, assim como quando

se transferem 2 embriGes (p=0,836).

De todos os ciclos estudados, das 94,6% gestacdes clinicas obteve-se 70,1% de gestacdo
Unica e 24,5% de gestagdo multipla (Tabela I). As técnicas de segunda linha apresentam uma maior

percentagem de gestacdao multipla (29,2%) do que as técnicas de primeira linha (16,9%), (p=0,118).

Das 174 gestacoes clinicas, foram excluidas 30 por perda de follow up, obtendo-se um total

de 144 para estudo (Figura 1). Destas, 24,3% foram nao evolutivas e 75,7% evolutivas (Tabela Il).

Na presente amostra, encontrou-se uma relacdo estatisticamente significativa entre a
idade da mulher e a evolucdo do embrido/parto de RN vivo (p<0,001), sendo que quando a idade é
superior a 37 anos, 71,4% dos casos foram ndo evolutivas, enquanto numa idade inferior a 37,
aproximadamente 80% dos casos revelaram-se gravidezes bem-sucedidas. Apesar de ndo ser
possivel estabelecer uma relagdo valida, a FIV/ICSI apresentam uma maior percentagem de parto
de mais de um recém-nascido vivo (22,3%) do que a llU (16%) e valores aproximados de gravidez

evolutiva (74,5% e 78%, respetivamente).

A cesariana foi o tipo de parto mais comum (Tabela Il). Vé-se que a FIV/ICSI tem uma
percentagem superior de cesariana (55,7%), comparando com a llU (33,3%), e que 75% das

cesarianas corresponderam a FIV/ICSI (p=0,072).

A maioria das gestacbes foram de termo, com 29,4% de pré-termo (Tabela Il). A técnica,
idade e tempo de infertilidade ndo mostraram influenciar o parto pré-termo. E de realcar que ha
uma relacdo estatisticamente significativa entre gravidez multipla/Unica e o tempo de gestagdo
(p<0,001), sendo que do total de parto pré-termo 65,6% corresponde a gestacdo multipla e a

maioria das gestagGes multiplas (63,6%) culminaram em parto pré-termo.



A andlise descritiva do peso do recém-nascido encontra-se na tabela Il, sendo de destacar
que 23,9% dos 12 RN e 69% dos 22 RN apresentavam peso inferior a 2500g (Tabela Il). Na gestacdo
multipla, a média do peso do recém-nascido 1 é 2340,76g e na gestacao Unica 3121,09g. Nao se
encontrou relagdo estatisticamente significativa entre o peso e a técnica utilizada, assim como com

a idade materna, o dia de transferéncia, o valor de B-hCG e o tipo de transferéncia embriondria.

Globalmente, no que toca ao dia de transferéncia, a maioria foi transferido em embridao
clivado em detrimento do estado de blastocisto (Tabela Ill). Ndo ha uma diferenga significativa no
numero de embrides observados na ecografia (gestagdo Unica ou multipla), quando comparada a
transferéncia em estado de embrido clivado e em estado de blastocisto. Da mesma forma, nao foi
encontrada relagdo estatisticamente significativa com a evolu¢do do embrido, sendo que no dia 2/3
obteve 28,8% de gravidez ndo evolutiva e 19,2% no dia 5/6, (p=0,347). Quanto ao parto pré-termo,

foi de 29,8% em estado de embrido clivado e 33,3% em blastocisto, p=0,251.

Quando nos referimos ao numero de embrides transferidos, em 84,1% dos casos foram
transferidos 2 embrides, constituindo a maioria em todas as faixas etdrias (Tabela Ill). Ao longo do
tempo, apesar de inconstante e sendo maioritariamente transferidos 2 embrides, todos os anos,
observa-se um aproximar das taxas de transferéncia de um e dois embrides, com um aumento da

transferéncia de apenas um, nos ultimos anos (Figura 2).

Quando foi transferido 1 embrido, 5,6% das gestacGes foram bioquimicas e 94,4% foram
clinicas e Unicas. Quando transferidos 2 embrides, 6,3% corresponde a uma gesta¢do bioquimica,
58,9% com um 1 embrido na ecografia, 33,7% com 2 embrides e um caso com 3 embrides,
perfazendo assim 34,8% de gestagdo multipla (p=0,027). Quando transferidos 2 embrides, a taxa
de gravidez evolutiva é superior (77,5%) a taxa de gravidez evolutiva quando se transfere 1 embrido

(57,1%), (p=0,107).

Foram realizados 95 ciclos a fresco e 18 ciclos com transferéncia de embrides
criopreservados (TEC). A média da idade materna foi mais elevada na transferéncia de embrides
criopreservados (35,89 anos) do que nos ciclos a fresco (32,97 anos), p=0,002 (Tabela Ill). No que
toca ao numero de embriGes na ecografia, ndo foram encontradas diferencas estatisticamente
significativas entre a TEC e a fresco (p=0,547). ATEC obteve 71,4% de gravidez evolutiva, enquanto
os ciclos a fresco apresentaram 75%. Nos ciclos com embrides criopreservados, a percentagem de
parto pré-termo foi de 40%, sendo menor a fresco (28,3%), (p=0,456). Relativamente ao tipo de

parto, ndo se encontrou uma relagdo (p=0,611).



Doacdo de ovdcitos

Foram realizados 54 procedimentos, sendo as técnicas utilizadas a FIV e a ICSI (Tabela I).

A idade feminina (Tabela I) obteve uma média 35,48 anos (+-3,4). Nao foi encontrada uma

relagdo estatisticamente significativa entre a idade e a técnica utilizada (p=0,711).

Foi medido o indice de Massa Corporal (IMC) materno e obteve-se uma média de
25,6Kg/m?, com 53,7% com IMC normal, 22,2 acima do peso, 16,7% com obesidade grau 1 e 7,3%

com obesidade grau 2. Nao se evidenciou relagdo com gravidez evolutiva.

A maioria dos casos correspondeu a infertilidade primaria (Tabela I). A distribui¢cdo do tipo
de infertilidade pelas diferentes técnicas foi aproximadamente igualitaria, ndo havendo uma

relacdo estatisticamente significativa (p=0,462).

O tempo de infertilidade teve uma média de 79,09 meses (+-40) (Tabela I). A ICSI obteve

uma média superior (86,5 meses) a FIV (69,83), mas nao foi estatisticamente significativo (p=0,747).

Relativamente ao niumero da tentativa, 88,9% correspondia a primeira (Tabela I). Ndo se

encontrou uma relagdo entre o n? da tentativa e a evolugdo do embrido (p=0,435).

No que toca a causa de infertilidade, o fator ovocitario foi o mais prevalente, com 75,9%
dos casos (Tabela I). Ndo foi possivel estabelecer uma relagdo estatisticamente significativa, pela
amostra reduzida, mas constata-se que, quando a causa é fator ovocitario, a distribuicdao foi
concordante com a percentagem global de FIV/ICSI, mas quando se trata de fator masculino +
feminino, em 100% dos casos utilizou-se ICSI, e quando a causa eram ciclos prévios sem sucesso
utilizou-se FIV em 100% dos casos. No que toca a causas genéticas, 75% correspondeu a FIV e 25%

a ICSI.

O valor de B-hCG obteve uma média de 1000mUI/mL (+- 1622) (Tabela I). Apesar de ndo
ser estatisticamente significativo (p=0,198), a média de B-hCG nas gestac¢des bioquimicas foi 107,5
e nas clinicas foi 1093. E de realcar que as gestacdes bioquimicas ocorreram sempre com valores
de B-hCG menores que 300. Apesar de ndo significativo (p=0,091), a gestacdo multipla apresenta
uma média superior (2060,8) a Unica (744,35). Quando o valor de B-hCG estava entre 500-1000,
45,5% era gestacao multipla e com >1000 40% correspondia a gestagdo multipla. A média de B-hCG
na gravidez ndo evolutiva foi ligeiramente inferior (1166,9) a evolutiva (1230,5), (p=0,922). A média
de B-hCG foi superior nos partos pré-termo (1995,7) do que nos de termo (720,4), (p=0,101). A
média é superior (3380,7) quando transferido no dia 5/6 do que no dia 2/3 (759,6) e também
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qguando sdo transferidos 2 embrides (1138) em vez de 1 (730), mas ndo é estatisticamente

significativo.

No global, obteve-se um total de 90,7% de gestacdes clinicas, com 24,1% de multiplas
(Tabela I). A taxa de gestacdo multipla foi de 12,3% numa idade inferior a 35 anos, 25% entre 35-37

anos e de 31,6% nas mulheres com mais de 37 anos (p=0,419).

Nao foi possivel estabelecer relacdo estatisticamente significativa, mas verificou-se que a
FIV apresenta uma maior percentagem de gestacGes multiplas (41,7%) do que a ICSI (10%). Das

gestacdes multiplas, 76,9% utilizaram a técnica FIV.

Das 49 gestacdes clinicas, foram excluidas 8 por perda de follow up, perfazendo assim 41

casos para estudo (figura 1). Destas, 26,8% foram ndo evolutivas e 73,2% evolutivas (Tabela Il).

N3o foi estabelecida uma relagdo significativa entre a idade da mulher e a evolugdo do
embrido, sendo a média de idades nas gravidezes evolutivas 35,77 anos e nas ndo evolutivas 36,27
anos. Na FIV, 70% foram evolutivas e na ICSI 76,2%, ndo se encontrando uma relagdo
estatisticamente significativa entre a técnica e a evolugdo para RN (p=0,655). A FIV tem uma maior

percentagem de parto de mais de 1 RN vivo (25%) que a ICSI (14,3%).

Mais de metade (56,7%) foram partos por cesariana (Tabela IlI). Ndo ha relagdo
estatisticamente significativa entre a idade e o tipo de parto. Quando foi realizada Fertilizacdo in

Vitro, a taxa de cesariana foi de 50% e, na ICSI, de 62,5%, (p=0,062).

No que toca ao tempo de gestagdo, obteve-se 40% de parto pré-termo (Tabela Il). Quando
foi realizada FIV, obteve-se 50% de parto pré-termo e, na ICSI, 31,3%, (p=0,296). E de realcar que a

gestagdo Unica obteve 23,8% de pré-termo e a gestagdao multipla 77,8% (p=0,006).

Constata-se que 43,4% dos 12 recém-nascidos e 62,5% dos 22 pesavam menos de 2500g
(Tabela Il). E ainda relevante notar que, na gestacdo multipla, a média do peso do recém-nascido 1
€ 2198,33g e na gestacdo Unica 2892,14g, p=0,019. Ndo se encontrou relacdo estatisticamente
significativa entre o peso e a técnica utilizada, assim como com a idade materna, o dia de

transferéncia, o valor de B-hCG e o tipo de transferéncia embrionaria.

Na maioria dos procedimentos foram transferidos 2 embrides (Tabela Ill). Ao longo do
tempo, verifica-se inversdo do padrdo, com um aumento da transferéncia de apenas um embrido,

principalmente desde 2019 (Figura 3).
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Em todas as faixas etarias, a maioria das transferéncias foi de 2 embrides, sendo que entre
os 35 e 37 anos obteve-se a maior percentagem de 1 embrido transferido. Na FIV, transferiu-se 2
embrides em 91,7% dos casos e na ICSI em 46,7%, sendo que quando foi transferido 1 embriao,
88,9% correspondiam a ICSI (p<0,001). Quando foi transferido 1 embrido, 5,6% correspondeu a
gestacdo multipla e, quando transferidos dois, em 33,3% observaram-se 2 embrides na ecografia
(p=0,079). Apesar de ndao haver uma relagdo estatisticamente significativa (p=0,057), observamos
que, quando transferidos 2 embriGes, a taxa de gravidez evolutiva é superior (82,1%) a taxa de

gravidez evolutiva quando se transfere 1 embrido (53,8%).

Na grande maioria dos ciclos, fez-se a transferéncia no dia 2/3 (Tabela Ill). Ndo ha uma
diferenca significativa no nimero de embriGes observados na ecografia (gestacdo Unica ou
multipla), quando comparada a transferéncia em estado de embrido clivado com estado de
blastocisto (p=0,569). Da mesma forma, quando o embrido foi transferido no dia 2/3, obteve-se
27% de gravidez ndo evolutiva, e no estado de blastocisto 25% (p=0,536). Por fim, ndo foi

encontrada relagdo entre o dia de transferéncia e o parto pré-termo.

Verificou-se transferéncia de embriGes criopreservados em 16,7% dos casos, sendo a idade
materna superior nestes do que nos ciclos a fresco, (p=0,116) (Tabela Ill). A TEC obteve 57,1% de
gravidez evolutiva, enquanto a transferéncia a fresco teve, no presente estudo, 76,5% de evolugdo
(p=0,293). O parto pré-termo ocorreu em 75% dos procedimentos pds TEC, e em 34,6% pos ciclo a
fresco. No entanto, a maioria dos partos pré-termo ocorreu com transferéncia a fresco (75%), ndo

sendo uma relagdo estatisticamente significativa (p=0,125).
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Discussao

Doacdo de espermatozoides

A doagdo de espermatozoides era inicialmente utilizada apenas no tratamento da
infertilidade masculina, mas foi aprovado, em 2017, em Didrio da Republica, que todas as mulheres
podem recorrer a este tratamento, independentemente do estado civil, diagndstico de infertilidade
ou orientacdo sexual.* Assim, atualmente, as indicacdes passam também por casais de mulheres ou
mulheres sem parceiro/a. No presente estudo, a maioria dos casos corresponderam a azoospermia,
seguida de causas que envolvem tanto um fator masculino como feminino e seguidamente de

causas genéticas. As causas monoparental e transsexual ocuparam 2,2% dos casos.

A média de idades foi de 32 anos, sendo a maioria inferior a 35 anos. As técnicas de segunda
linha apresentaram uma média de idade superior, sendo utilizadas em 77,3% das mulheres com
mais de 37 anos, o que pode ser explicado pelo facto das técnicas de primeira linha estarem

associadas a menor taxa de sucesso com o aumento da idade. ©

No presente estudo, a IlU estd associada a um tempo de infertilidade menor, sendo uma
técnica de primeira linha, assim como a causas como azoospermia e monoparental, por envolver
uma menor manipulagao de gametas. Ja a FIV e a ICSI, como técnicas de segunda linha, associam-
se a um tempo de infertilidade superior, infertilidade secunddria, e a casos em que se associava um

fator feminino como causa.

Ndo se encontrou relagdo estatisticamente significativa entre o nimero da tentativa e a
evolugdo da gravidez, assim como com outras complicagBes obstétricas/perinatais. Um estudo
realizado em Israel em 2016 levantava a hipdtese de que a presenga de tratamento prévio com
doacdo de espermatozoides poderia diminuir o risco de complicagdes, como parto pré-termo ou
baixo peso ao nascer, devido a uma altera¢do da resposta imunoldgica, ndo tendo sido evidenciado

um maior risco de complicacdes na primeira tentativa. ” O mesmo se verificou no presente estudo.

O primeiro sinal detetado no sangue materno apds a implantagdo é a B-hCG, sendo usada
por isso como marcador diagndstico de gravidez, antes da confirmacdo ecografica. Para além disso,
varios estudos indicam que é um marcador preditivo da evolugdo do embrido, assim como de
gestacdo multipla. #° No presente estudo, apesar de ndo ter sido encontrada uma rela¢3o
estatisticamente significativa, verificou-se que a média foi superior nas gestagdes clinicas em
detrimento das bioquimicas, sendo que a maioria destas Ultimas ocorreram com um valor inferior

a 100. Para além disso, o valor foi superior nas gestagdes evolutivas, sendo que 77,2% das gestagbes
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nao evolutivas se associaram a valores inferiores a 300. Por fim, a mediana na gestacdo multipla foi
superior a gestacdo Unica, com significancia estatistica. Relativamente a probabilidade de parto
pré-termo, ndo se encontra na literatura relagdo com o valor de B-hCG, assim como no presente
estudo. E de notar ainda que a média foi superior quando transferido em estado de blastocisto,
assim como com 2 embrides, o que poderia constituir um fator confundidor®, mas no presente caso,

nao foi significativo.

A gestacdo multipla constitui uma das grandes preocupacdes relacionadas com as técnicas
de procriagdo medicamente assistida. Em compara¢do com a populagdo em geral, as técnicas de
PMA com doacgdo de espermatozoides tém uma taxa superior de gesta¢cdes multiplas, tanto na
Inseminacdo Intra uterina como na FIV, provavelmente relacionado com o tratamento hormonal,
inducdo da ovulagdo e com o nimero de embrides transferidos. *° No presente estudo, a maioria
das gestagOes foram clinicas, com 24,5% de gestagdes multiplas. Apesar de ndo ser significativo,
estas foram superiores nas técnicas de segunda linha. Isto poderd estar relacionado com o facto de
a FIV e a ICSI envolverem transferéncia de embriGes, cujo niumero indicado é um tema muito

debatido atualmente.

No presente estudo, apesar de serem maioritariamente transferidos 2 embrides em todas
as faixas etdrias, ao longo do tempo, tem-se tornado mais igualitdria a distribuicdo, aumentando a
transferéncia de apenas um embrido. Nota-se que, quando transferidos 2 embriGes, a taxa de
gravidez evolutiva foi superior, ndo sendo, no entanto, significativo. Por outro lado, foi encontrada
uma relagao significativa entre o nimero de embrides transferidos e a gestagao multipla, obtendo-

se uma taxa superior de gesta¢dao multipla quando se transferem 2 embrides.

A transferéncia de 2 embrides era a pratica comum tendo em conta a grande probabilidade
de evoluir apenas um embrido e o aumento da taxa de sucesso da técnica, no entanto, também
esta relacionado com um aumento da taxa de gestagdo multipla, o que leva comummente a outras
complica¢des, como parto pré-termo, baixo peso ao nascer e aumento da taxa de cesarianas!'™3,
De facto, no presente estudo, foi encontrada uma relagdo estatisticamente significativa entre
gestacdo multipla e o tempo de gestagdo, sendo que a maioria das gestagdes multiplas culminaram
em parto pré-termo. Para além disso, o baixo peso ao nascer revelou estar muito associado a
gestacdo multipla, sendo a média superior quando se verifica o grupo de gestacdo Unica
separadamente do da multipla. No que toca ao tipo de parto, ndo foi possivel estabelecer uma
associacdo. Perante o aumento da gestacdo multipla e consequente aumento de outras

complicacOes, propbe-se atualmente a adog¢do da Single Embryo Transfer, no sentido de melhorar

o desfecho neonatal. 3
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A maioria das gestacOes revelaram-se evolutivas e nao se evidenciou diferengas
relativamente a evolugao do embrido nas diferentes técnicas de transferéncia embrionaria. O parto
de mais de um recém-nascido vivo foi superior nas técnicas de segunda linha, o que é concordante

com a taxa superior de gestagdes multiplas.

Evidenciou-se uma relagdo estatisticamente significativa entre a idade materna e a
ocorréncia de parto de recém-nascido vivo, sendo que quando a idade é superior a 37 anos, a
maioria dos casos revelaram-se ndo evolutivos, enquanto numa idade inferior a 37,
aproximadamente 80% dos embrides evoluiram. Os resultados sdo concordantes com a evidéncia
gue mostra que a idade materna tem um grande impacto na fertilidade, aumentado a incidéncia
de gravidez n3o evolutiva, nas gravidezes com ou sem recurso a técnicas de PMA.' Ainda assim,
um estudo realizado entre 2015 e 2019 comparou o outcome de ciclos de ICSI com e sem doacgdo
de espermatozoides, e concluiu que, quando a idade é superior a 37 anos, a doagdo esta associada
a uma maior probabilidade de evolugdo do embrido do que em ciclos com os préprios gametas.
Neste grupo, as taxas de parto de recém-nascido vivo foram superiores, assim como foram menores
as taxas de gravidez ndo evolutiva. Apesar da idade materna avancada ser um fator de pior
progndstico, a doacdo de gdmetas poderd constituir uma opc¢do mais favoravel do que tratamento

com os proprios gdmetas, na presenca de fator masculino importante. ¥

No presente estudo, obteve-se 29,4% de parto pré-termo e a média de peso ao nascer foi
superior a 2500g nas gestagBes Unicas, estando o baixo peso ao nascer mais relacionado com as
gestacOes multiplas. Ha evidéncia que afirma que a doagao apresenta uma maior probabilidade de
complicagdes, devido a auséncia de adaptagdo do sistema imune materno ao esperma do parceiro,
o que se acredita aumentar o risco de pré-eclampsia.'® Por consequéncia, pode estar associado a
outras complicagdes como baixo peso ao nascer ou parto pré-termo.*” No entanto, os estudos n3o
sdo conclusivos acerca da relagdo das mesmas com a doagdo de espermatozoides, sendo que a
maioria ndo encontra uma diferenca significativa quando comparada doacao e a concec¢do natural.
18 0 mesmo se passa quando sdo comparados ciclos de PMA com e sem doa¢do, em que n3o sdo
encontradas diferencas no que toca a taxa de recém nascido vivo/gravidez ndo evolutiva, parto pré-

termo e peso ao nascer.?’/*°

Apesar de ndo ser uma associagdo consistente, hd estudos que indicam que a inseminagao
com esperma de dador estd associada a uma maior taxa de cesariana, mas é de notar que o grupo
de controlo era gravidez sem recurso a técnicas de procriacio medicamente assistida. % Na
verdade, as técnicas de procriacdo medicamente assistida estdo associadas a um aumento deste

tipo de parto, pelo que pode ser um fator confundidor no estudo. Este aumento estd
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provavelmente relacionado com a idade, condicbes médicas pré-existentes, cirurgia uterina prévia,
e mesmo complicacdes obstétricas. 2! Neste estudo, a cesariana foi, de facto, o tipo de parto mais
comum, sendo que as técnicas de segunda linha se associaram a uma maior percentagem de

cesarianas, ndo sendo estatisticamente significativo.

Quando comparado o estado de desenvolvimento do embrido no momento da
transferéncia, ndo foram encontradas diferencas significativas na gestacao multipla, obtencao de
recém-nascido vivo ou parto pré-termo. Apesar de nesta populacdo isto ndo se ter verificado, é de
realcar que a transferéncia em estado de blastocisto é uma pratica em que sao identificados os
embrides com maximo potencial de implantacdo, e é cada vez mais usada no sentido de atingir uma
maior taxa de recém-nascidos vivos, aumentar a utilizacdo da transferéncia de apenas um embrido,
minimizando a gestacdo multipla e as suas complicacGes. Apesar de se verificar de facto uma maior
taxa de evolucdo, esperar-se-ia também um melhor desfecho neonatal, mas a literatura demonstra
um aumento no risco de parto pré-termo e gestacdo multipla. Sera importante entdo ter em conta
os riscos e beneficios a longo prazo da transferéncia de embrido em estado de blastocisto ou

embrido clivado.

A transferéncia de embrides a fresco obteve uma média de idade materna inferior a de
criopreservados, com uma relagdo estatisticamente significativa. A TEC é utilizada apds tentativa
falhada a fresco, com os embrides que restaram, quando a resposta endometrial ndo é adequada
durante a estimulagdo ou, por exemplo, quando ha risco de hiperestimulagdo ovarica com
necessidade da estratégia freeze all. Assim, a gravidez pode ser conseguida mais tarde do que o

expectavel, o que explica a idade materna superior.

Varios estudos demonstram que a transferéncia de embriGes criopreservados podera ter
melhor desfecho obstétrico e neonatal, sendo, portanto, uma alternativa viavel a transferéncia a
fresco.?> Uma meta andlise publicada em 2017 avaliou 31 estudos, concluindo que a TEC esta
associada a um menor risco de baixo peso ao nascer e mortalidade neonatal, sendo que nao foi
encontrada relagado significativa com o parto pré-termo. De facto, neste estudo, a taxa de parto pré-
termo foi superior na transferéncia de embrides criopreservados, mas ndo foi encontrada uma
relagdao estatisticamente significativa, assim como relativamente a evolugdo do embrido, tipo de

parto e peso do recém-nascido. %
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Doacdo de ovdcitos

Neste estudo, a idade da recetora teve uma média de 35,48 anos, sendo inferior a média
relatada pelo Conselho Nacional de Procriagdo Medicamente Assistida (CNPMA), no relatério mais
recente - 41,8 anos.” Deve ainda notar-se que o CNPMA define que os tratamentos sé tem
financiamento publico se concretizados antes dos 40 anos, o que pode estreitar o intervalo de

idades da popula¢do do Centro Materno Infantil do Norte.

Atualmente, ha uma tendéncia para um aumento da idade materna, tendo em conta a
evolucdo de fatores sociais, laborais e econédmicos, o que constitui uma preocupacdo no que toca
a fertilidade. No presente estudo, na doacao de ovdcitos, a idade ndo mostrou ter relacdo com a
evolucdo do embrido, taxa de gestacdo multipla, parto pré-termo ou peso ao nascer, sendo
concordante com a literatura, que defende que a idade ndo estd, neste intervalo, relacionada com
uma menor probabilidade de bom outcome obstétrico. %® Sugere-se ainda que as taxas de
implantacdo sdo afetadas pela idade da dadora, mas ndo pela da recetora, pelo que tendo em conta
a selecdo criteriosa de dadores, a doagdo constitui uma opgdo de tratamento vidvel e cada vez mais
usada. ¥’ A partir dos 45 anos, no entanto, estd documentado um declinio no desfecho obstétrico®,
que se acredita poder também estar relacionado com a idade paterna.? A doagdo de ovdcitos pode
ser vista, assim, como uma opc¢do para diminuir as complicacdes relacionadas com a idade

avancada. *

Estima-se que a insuficiéncia ovarica prematura afete globalmente 1% das mulheres com
uma idade inferior a 40 anos e 5% das mulheres entre os 40 e 45 anos, constituindo uma importante
indicacdo para o recurso a doacdo de ovdcitos.>® No presente estudo, o fator ovocitario foi mais

comum, constituindo 75,9% dos casos.

Apesar de ndo ter sido encontrada uma relacdo estatisticamente significativa, sabe-se que
a causa pode definir a escolha da técnica utilizada. A FIV foi utilizada em todos os casos de ciclos
prévios sem sucesso, e, na presenc¢a de um fator masculino concomitante foi utilizada a ICSI. No
presente estudo, a escolha da técnica ndo foi influenciada pelo tipo e tempo de infertilidade nem

pelo nimero da tentativa.

Como referido anteriormente, o valor de B-hCG é indicado como um preditor de gravidez
evolutiva, assim como de gestacdo multipla.>*! Na doacdo de ovdcitos, o valor de B HCG foi superior
nas gestacgdes clinicas, sendo que as gesta¢des bioquimicas ocorreram sempre abaixo de 300. A

gestacdo multipla, assim como a gravidez evolutiva obtiveram uma média superior, apesar de ndo
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ser significativo. Foi também superior nos partos pré-termo, assim como quando transferido em

estado de blastocisto e 2 embrides, nenhum destes sendo estatisticamente significativo.

Obteve-se 24,1% de gesta¢cdes multiplas, sendo a maior percentagem atribuida a FIV,
apesar de ndo ser significativo. Esta técnica associou-se, também, consequentemente, a uma maior

percentagem de parto de mais de um recém-nascido vivo.

Nos ciclos com os proprios gametas, € comum a gestacao multipla diminuir com a idade,
mas o uso de ovécitos de dadora pode contrariar esta tendéncia. 32 Na verdade, neste trabalho, a
taxa de gestacdo multipla aumentou a medida que a idade avancava. Apesar de ndo ser
concordante com o intervalo desta investigacao, é de realcar que um estudo realizado em mulheres
com mais de 43 anos mostrou que a doacdo de ovécitos estava associada a um aumento da taxa de
gestacdo multipla e, consequentemente, de parto pré-termo3. Para além disso, é comum haver
transferéncia de mais de um embrido em idades mais avancadas, para aumentar a probabilidade
de alcancar uma gravidez, o que também pode explicar o aumento da gestagdo multipla. Esta é
uma complicacdo comum e tem graves consequéncias obstétricas e neonatais, como
supramencionado, pelo que é relevante promover a transferéncia de apenas um embrido®,

principalmente em idades mais avangadas.

No periodo de tempo estudado, vé-se um aumento da single embryo transfer, sendo até a
mais prevalente nos uUltimos 3 anos. De qualquer forma, globalmente, em todas as faixas etdrias,
foram maioritariamente transferidos dois embriGes, principalmente na fertilizagdo in vitro. Neste
caso, ndo se estabeleceu uma relagdo estatisticamente significativa, mas viu-se que tanto a
gestacdo multipla como a gravidez evolutiva eram superiores na transferéncia de dois embrides,
mas os estudos indicam que as consequéncias de uma gestacdo multipla sdo o fator predominante

a ter em conta, pelo que deve ser uma decisdo cautelosa. 3%%

Para além da gestagdo multipla e consequéncias associadas, a procriacdo medicamente
assistida por si sé acarreta complicagdes, mas tem-se levantado a hipdtese da doacdo de ovdcitos
ser um fator de risco independente para aumento da taxa de cesariana, baixo peso ao nascer e
parto pré-termo. A literatura ndo é concordante em relagdo a este tema, dai a importancia de

continuar a estudar estas técnicas e de providenciar o cuidado necessario as gravidas. 3¢

No presente estudo, objetivou-se 26,8% de gravidez ndo evolutiva, ndo sendo influenciada
pela técnica utilizada. Apesar de haver poucos estudos nesta area, ndo se evidencia um aumento

do risco de aborto relacionado com a doagdo de ovdcitos. >3°
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Como referido anteriormente, o parto por cesariana estd comprovadamente aumentado
nas técnicas de PMA, mas ha estudos que demonstram que, comparado com ciclos com ovdcitos
proprios, a doacdo estd relacionada com um aumento da taxa de cesariana.® De facto, neste estudo,
mais de metade dos partos corresponderam a cesariana, ndo sendo esta escolha influenciada pela
técnica ou idade materna. Acredita-se que podera estar relacionado ndo sé com as complica¢des

associadas, mas também com a ansiedade inerente ao processo. 3°

Relativamente ao parto pré-termo, os estudos sdao controversos na sua relacao direta com
a doacdo de ovdcitos.>*37 Neste caso, obteve-se 40% de parto pré-termo, ndo sendo
significativamente alterada pela técnica. Foi, no entanto, encontrada uma relagdo entre o parto
pré-termo e gestacao multipla, sendo o parto pré-termo muito superior na gestacdo multipla, o que

reforca a importancia da single embryo transfer.

Ha estudos que concluiram que a doacdo de ovécitos por si s6 esta relacionada com baixo

537 ‘mas a literatura ndo é consensual®, sendo de notar que o peso do 12 recém-

peso ao nascer
nascido, neste estudo, apresentava uma média superior a 2500g. Assim, o baixo peso ao nascer
estava mais relacionado com a gestacdo multipla, obtendo-se uma relagdo estatisticamente

significativa.

A obesidade é considerada um fator de risco para gravidez ndo evolutiva, nas técnicas de
PMA, mas apesar de controverso, estudos indicam que esta relagdo ndo existe na doacdo de
ovocitos, ndo se observando associacdo da mesma com maior taxa de aborto ou menor taxa de
recém-nascido vivo. No presente estudo, ndo foi encontrada relagdo entre o IMC e a evolugdo do

embrido. 38

Como ja tinha sido referido, o embrido pode ser transferido em diferentes estadios e é
relevante considerar os riscos e beneficios que cada acarreta. 2 Na doacdo de ovdcitos, a maioria
dos ciclos foi transferido em embrido clivado, ndo sendo por isso possivel estabelecer relacGes
estatisticas validas no que toca ao estado de desenvolvimento do embrido, ndo se evidenciando

associacdo com o nimero de embriGes na ecografia, gravidez evolutiva ou parto pré-termo.

O tipo de transferéncia embrionaria (a fresco ou TEC) ndo influenciou o peso ao hascer nem
a evolugdo da gestacdo, sendo de notar, contudo, que a TEC obteve uma percentagem inferior de
gravidez evolutiva. Relativamente ao parto pré-termo, apesar da sua maioria ocorrer em
transferéncias a fresco, a taxa foi superior nas transferéncias de embrido criopreservado. Num
estudo realizado em 2020, foi considerado um bom outcome uma gravidez Unica, de termo, com

um recém-nascido vivo com peso apropriado para a idade, verificando-se que na doagdo de
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ovaocitos, a transferéncia a fresco tem uma maior probabilidade de o atingir. Acredita-se que isto
estara relacionado com o facto de, na doacdo, ndo haver tanto risco de hiperestimulacao ovarica,
que altera a expressdo genética endometrial, aumentando a probabilidade de complicacdes. ¥
Ainda assim, tendo em conta que a criopreservagdo é cada vez mais utilizada, com evidéncia de
melhores resultados em ciclos com os préprios gametas, é relevante continuar a estudar o seu

impacto nas recetoras de ovdcitos.
LimitagOes

A primeira limitacdo a referir no presente estudo é a auséncia de um grupo de controlo. As
gravidezes pos procriacdao medicamente assistida tém um risco superior as gravidezes espontaneas,
pelo que seria pertinente usar como grupo de controlo um grupo de gravidas pds técnica de PMA

com os proprios gametas.

As complicacOes estudadas podem estar relacionadas ndo s6 com a doacdo de gametas,
como com a prépria técnica de PMA, condigdo social e econdmica do casal, assim como com outros
fatores ambientais e antecedentes médicos que condicionam uma diferente predisposicdo. E de
referir que a doacdo de gdmetas estd associada a outras complicacdes prevalentes e relevantes,
como patologia hipertensiva, que ndo foram estudadas no presente estudo. Para além disso, o facto

das diferentes complicacGes se relacionarem entre si constitui também uma limitacao.
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Conclusao

Ndo se estabeleceu uma associacdo direta da doacdo de gametas com complicagbes
obstétricas e neonatais, como parto pré-termo, gravidez ndo evolutiva, baixo peso ao nascer e
aumento do parto por cesariana. E relevante, contudo, referir que a gestacdo multipla constitui
uma grande preocupacao nos ciclos de PMA, estando associada por si sé a varias complicacdes.

Assim, é importante promover a transferéncia de um sé embrido, com particular atencdo nas

recetoras de ovdcitos doados com idade avangada.

A idade materna é de facto um fator de pior progndstico nestes procedimentos, mas a
doacdo pode ainda assim constituir uma opcao vidvel e com mais beneficios do que o tratamento

com os proprios gametas, particularmente na doacdo de ovdcitos.

O dia da transferéncia do embrido, assim como o numero da tentativa e tipo de
transferéncia embrionaria ndo parecem estar associados a um melhor ou pior desfecho neonatal.
J4 o valor de B-hCG poderd ser considerado um fator preditivo de gestacdo clinica, evolutiva e

multipla.

O casal recetor deve ser informado e aconselhado acerca dos riscos inerentes a doacdo de
gametas, assim como dos beneficios e fatores associados, para diminuir a ansiedade inerente ao
processo. Deve ser feito um acompanhamento regular para promover o bem-estar da grdvida, do

casal, e do recém-nascido.
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Apéndice

Tabelas

Tabela I- Descricdo das varidveis globais até ao diagndstico de gravidez, por tipo de dador.

Idade, anos
Minimo
Maximo
Média
Tipo de infertilidade
Primaria
Secundaria
Tempo de Infertilidade,
meses
Minimo
Maximo
Média
N2 tentativa
Primeira
Segunda
Terceira
Causa de Infertilidade
Azoospermia
Fator Masc + Fem
Genético
Monoparental
Transexual
Fator ovocitario
Ciclos Prévios sem
sucesso
Técnica
U
FIV
ICSI
Valor de B-hCG
Minimo
Maximo
Média
N2 de embriGes com bc+

A WNR=RO

Dador Masculino (N=184)

23
41
32,89

91,8%
8,2%

412
61,9

65,8%
25,5%
8,7%

79,9%
14,1%
3,8%
1,1%
1,1%

38,6%
55,4%
6%

5,3
11669
601,7

5,4%
70,1%
22,8%

1,1%

0,5%

Dador feminino (N=54)

23
40
35,48

90,7%
9,3%

24
228
79,09

88,9%
7,4%
3,7%

13%
7,4%

75,9%
3,7%

44,4%
55,6%

10
7937
1000

9,3%
66,7%
24,1%
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Tabela Il- Descricao do desfecho obstétrico e neonatal, por tipo de dador

Dador Masculino Dador feminino
N2 de RN vivos N=144 N=41
0 24,3% 26,8%
1 55,6% 53,7%
>1 20,1% 19,5%
Tipo de parto N=109 N=30
Eutdcico 35,8% 30%
Distocico 16,5% 13,3%
Cesariana 47,7% 56,7%
Tempo de gestacao N=109 28
Min — Max, semanas 26-41 41
Média, semanas 37,13 37
Termo 70,6% 60%
Pré-termo 29,4% 40%
Peso do RN
Numero 1 N=109 N=30
Média, gramas 2884 2108
Baixo peso ao nascer 29,3% 43,4%
Numero 2 N=29 N=8
Média, gramas 2194 2108
Baixo peso ao nascer 69% 62,5%
Numero 3 N=1 -
1250 -

Média, gramas

Tabela Ill- Descrigao dos fatores associados a transferéncia de embrides, por tipo de dador.

Dador Masculino (N=113) Dador feminino

Dia de transferéncia

2/3 70,3% 90,7%

5/6 29,7% 9,3%
Numero de embrides
transferidos

1 15,9% 33,3%

2 84,1% 66,7%
Tipo de transferéncia

A fresco 84,1% 16,7%

Idade, média, em anos 32,97 35,16
Criopreservado 15,9% 83,3%

Idade, média, em anos 35,89 37,11
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