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RESUMO

Introdugdo: O trigger ovulatério é uma das etapas mais importantes no tratamento da infertilidade,
cujo propdsito é induzir a maturacdo final e libertagdo dos ovdcitos para fertilizagdo. O trigger com
agonista da hormona libertadora de gonadotrofina (GnRH) tem vindo a ser utilizado para a indugdo
da maturacdo folicular final e da ovulagdo numa abordagem mais fisioldgica e que reduz o risco de
sindrome de hiperestimulag¢do do ovario (SHEO), quando comparada ao trigger com gonadotrofina

coridénica humana (HCG).

Objetivos: Os principais objetivos deste trabalho sdo perceber se o trigger ovulatério com um
agonista da GnRH afeta a qualidade ovocitaria e embrionaria em mulheres submetidas a fertilizagcdo

in vitro (FIV), comparativamente com HCG.

Metodologia: Estudo retrospetivo, que incluiu 438 casais que realizaram tratamento de FIV, entre
os anos de 2018 a 2022 no Centro Materno-Infantil do Norte. Para cada caso recolheram-se dados
demograficos e clinicos, que foram posteriormente submetidos a analise estatistica recorrendo ao
software SPSS. Utilizou-se o teste-t de Student para comparar as variaveis dos dois grupos em
estudo e, quando adequado, o teste de qui-quadrado de Pearson. Foi considerado um resultado
significativo para um valor de p<0.05. A regressdo linear foi utilizada para avaliar a relagdo entre

algumas varidveis e potenciais fatores confundidores.

Resultados: O numero de complexos cumulus-ovécito maduros e de embriGes 2PN foi
significativamente superior no grupo triptorrelina (12,62(+6,30) e 8,13(+ 5,23) vs 6,32(+3,78) e
4,32(+3,23), p<0,001). Porém, ndo ha uma relagdo estatisticamente significativa entre a taxa de
fecundacgdo e o trigger ovulatério utilizado (68,80% vs 65,05%). No grupo triptorrelina, a taxa de
recuperacdo embrionaria foi significativamente inferior (41,40% vs 54,05%). Nenhuma diferenca
significativa foi encontrada para o nimero de embrides de grau 1 (25,84% vs 30,21%), no entanto,
o numero de embrides grau 3 foi significativamente superior no grupo triptorrelina (44,86% vs
32,78%, p<0,001). Por fim, as taxas de gravidez analitica e clinica apds transferéncias embrionarias
a fresco ndo apresentam uma relagdo estatisticamente significativa entre os dois grupos de trigger

ovulatdrio (31,0% e 23,8% vs 31,4% e 29,3%).

Conclus6es: Embora ndo haja diferengas significativas nas taxas de gravidez e na proporgdo de
embrides de melhor qualidade, obteve-se um maior nimero de ovdcitos e embrides apds trigger

ovulatdrio com triptorrelina. Porém, com uma maior propor¢do de embrides de menor qualidade.

Palavras-chave: Agonista da hormona libertadora de gonadotrofina; Gonadotrofina coridnica

humana; Trigger ovulatoério; Fertilizagdo in vitro; Qualidade ovocitaria; Qualidade embrionaria.



ABSTRACT

Introduction: Ovulation triggering is one of the most important steps of infertility treatment, the
purpose of which is to induce oocytes final maturation and release for fertilization. Gonadotropin-
releasing hormone (GnRH) agonist trigger has been used to induce final follicular maturation and
ovulation in a more physiological approach that reduces ovarian hyperstimulation syndrome (OHSS)

risk, when compared to human chorionic gonadotropin (HCG) trigger.

Objectives: The main objectives of this study are to understand whether ovulation triggering with
GnRH agonists affects oocyte and embryonic quality in women undergoing in vitro fertilization (IVF),

compared to HCG.

Methods: Retrospective study which included 438 couples who underwent IVF treatment, between
the years 2018 and 2022 at Centro Materno-Infantil do Norte. For each case, demographic and
clinical data were collected, which were later subjected to statistical analysis using SPSS software.
Student's t-test was used to compare the variables of the two groups under study and, when
appropriate, the Pearson’s Chi-Square test. A significant result was considered at a value of p<0.05.
Linear regression was used to evaluate the relationship between some variables and potential

confounding factors.

Results: The number of mature cumulus-oocyte complexes and 2PN embryos was significantly
higher in the triptorelin group (12,62(+6,30) e 8,13 + 5,23 vs 6,32(+3,78) e 4,32 + 3,23, p<0,001).
However, there is no statistically significant relationship between the fertilization rate and the
ovulatory trigger used (68,80% vs 65,05%). In the triptorelin group, the embryonic recovery rate
was significantly lower (41,40% vs 54,05%). No significant difference was found for the number of
grade 1 embryos (25,84% vs 30,21%), however, the number of grade 3 embryos was significantly
higher in the triptorelin group (44,86% vs 32,78%, p<0,001). Finally, analytical and clinical pregnancy
rates after fresh embryo transfers do not show a statistically significant relationship between the

two ovulatory trigger groups (31,0% e 23,8% vs 31,4% e 29,3%).

Conclusions: Although there are no significant differences in pregnancy rates and the proportion
of better quality embryos, a greater number of oocytes and embryos were obtained after ovulatory

triggering with triptorelin. However, with a higher proportion of lower quality embryos.

Keywords: Gonadotropin-releasing hormone agonist; Human chorionic gonadotrophin; Ovulation

triggering; In vitro fertilization; Oocyte quality; Embryonic quality.
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1. INTRODUCAO

A infertilidade é uma condi¢do que afeta milhdes de casais em todo o mundo e é definida
pela incapacidade de engravidar apds 12 meses ou mais de relacbes sexuais regulares
desprotegidas.! Nos paises europeus, estima-se que a prevaléncia de infertilidade afete
aproximadamente um em cada sete casais.? A infertilidade pode ocorrer exclusivamente devido a
fatores masculinos ou femininos, uma combina¢do de ambos ou pode ser idiopatica.! No sistema
reprodutor masculino, a infertilidade é habitualmente causada por dificuldades na eje¢do do
sémen, auséncia ou numero diminuido de espermatozdides ou alteracdo na morfologia ou
motilidade dos mesmos.3 Por outro lado, no sistema reprodutor feminino, a infertilidade pode ter
subjacente altera¢des do funcionamento ou anatomia dos ovarios, Utero, trompas de Falépio ou
sistema enddcrino, entre outras.? Fatores de estilo de vida como o tabagismo e a obesidade tém
sido associados a maiores probabilidades de infertilidade, tanto em homens como em mulheres.?

O numero de ciclos de fertilizagdo in vitro (FIV) realizados em todo o mundo aumenta a cada
ano.* A FIV é um processo suprafisioldgico que simula muitos dos processos fisioldgicos que
ocorrem durante o ciclo menstrual humano normal, nomeadamente o desenvolvimento folicular,
maturac¢3o dos ovdcitos, ovulacio, fertilizacdo e implantacdo.* Assim sendo, depende do momento
preciso da ovulagdo para a recuperacdo de ovadcitos dos foliculos pré-ovulatorios para preparagdo
laboratorial.> Deste modo, os complexos cumulus-ovdcito (COC) s3o aspirados dos ovarios apds um
protocolo de estimulac¢do ovarica.?

O protocolo, a duracdo do tratamento e o tipo e dosagem dos farmacos sdo fatores
dependentes do médico que podem afetar a qualidade do ovdcito e do embriZo.® Existem multiplos
protocolos de estimulagdo ovarica, salientando-se os protocolos com agonista ou antagonista da
hormona libertadora de gonadotrofinas (GnRH). Os agonistas de GnRH s3o utilizados ha varios anos
para estimulac3o, inibindo a libertacdo prematura da hormona luteinizante (LH).® No entanto, na
ultima década, o protocolo antagonista de GnRH tem vindo a ser mais utilizado por ser uma
abordagem mais benéfica para a doente, que também reduz o risco de sindrome de
hiperestimulacdo do ovario (SHEQ) e que permite o uso de um agonista de GnRH para desencadear
a maturac3o final do ovécito.®

Posto isto, a maturacdo final do ovdcito e o trigger da ovulacdo sdo das etapas mais
importantes no tratamento da infertilidade.” O objetivo do trigger da ovulagdo é induzir a
maturac3o final dos ovdcitos e a sua libertacdo do ovério para fertilizacdo.” A administracdo de
gonadotrofina coridnica humana (HCG) para induzir a maturacdo final dos ovdcitos tem sido
utilizada ha décadas e é considerada o gold standard para ciclos de FIV, sendo que uma dose em

bélus de HCG induz a ovulacdo em 34-36 horas.>”® Porém, a sua semi-vida significativamente longa



de mais de 24 horas, comparativamente a 60 minutos para ondas enddgenas de LH, esta associada
a estimulagdo prolongada de foliculos e do corpo luteo, bem como aumento na secrecdo de
estradiol, podendo promover a sindrome da hiperestimulacdo ovarica.>’ Além disso, uma dose alta
de HCG pode reduzir a mitose e a recetividade endometrial e, consequentemente, pode estar
associada a taxas mais baixas de gravidez.’

Contudo, os agonistas de GnRH tém sido amplamente utilizados nas ultimas duas décadas
para induzir a ovulac¢3o, principalmente em mulheres com elevado risco de SHEO.>’ Estes farmacos
induzem o aumento enddgeno de LH e de hormona foliculo-estimulante (FSH), semelhante ao do
ciclo fisioldgico por apresentarem uma semi-vida mais curta comparativamente com o HCG, o que
é util no triggering da ovula¢do e maturac3o final dos ovdcitos.”? Assim sendo, os niveis séricos de
LH e FSH aumentam apds 4 e 12 h, respetivamente, e mantém-se elevados por 24 a 36 h.° A elevacdo
de FSH tem efeitos na retoma da meiose ovocitaria por promover a formacdo de recetores de LH
nas células luteinizantes da granulosa, a maturagdo nuclear e a expansdo do cumulus, que podem
ser Uteis na fase litea.” Além disso, alguns estudos revelaram que o uso de agonistas da GnRH para
trigger ovulatorio evita o desenvolvimento de SHEO, mesmo em mulheres com maior risco,
oferecendo uma oportunidade para continuar o ciclo e a transferéncia de embrides a fresco.*°

Os embrides submetidos a FIV podem ser cultivados até 6 dias in vitro e transferidos de
volta para a doente de acordo com o seu numero e morfologia.? Os embries ndo transferidos,
desde que tenham carateristicas adequadas para tal, s3o obrigatoriamente criopreservados.*! Desta
forma, a qualidade ovocitaria, determinada citolégica e morfologicamente, utilizando um
microscépio invertido, pode influenciar diretamente a taxa de sucesso da tecnologia de reproducdo
assistida.’> Também a qualidade do embrido é um dos fatores mais importantes que afetam o
sucesso da FIV.® Atualmente, a qualidade do embrido é determinada através de métodos de
avaliacdo morfoldgica e, na maioria das circunstancias, a decisdo do embriologista é o ultimo passo
na escolha do embrido a ser transferido para a doente.® No entanto, os estudos que avaliam a
qualidade ovocitadria e embrionaria apds trigger ovulatério com agonistas de GnRH s3o ainda
insuficientes.

Assim, este trabalho tem como objetivo compreender se o trigger da ovulagdo com
triptorrelina, um agonista da GnRH, afeta a qualidade ovocitaria e embrionaria em mulheres
submetidas a FIV, comparando com o grupo de mulheres que realizaram trigger ovulatério com
coriogonadotropina alfa. Os resultados deste estudo podem permitir alteragdes nos protocolos
associados a trigger da ovulagdo para os ciclos de FIV, com o potencial de otimizar as taxas de

gravidez.



2. MATERIAIS E METODOS

O presente estudo trata-se de um estudo coorte e retrospetivo realizado no Centro de
Procriacdo Medicamente Assistida (PMA) do Centro Materno-Infantil do Norte, Unidade Local de
Saude de Santo Anténio. O estudo foi aprovado pela Direcdo do Departamento de Ensino, Formacao
e Investigacdo e pela Comissdo de Etica do Centro Hospitalar Universitario de Santo Antdnio. Os
casais submetidos a procedimentos de procriacdo medicamente assistida sdo informados da
possibilidade de utilizacdo dos seus dados clinicos em estudos cientificos, de forma andnima, sem
qualquer prejuizo pessoal, sendo obtida assinatura de consentimento livre e informado.

Os critérios de inclusdo compreenderam casais com infertilidade que realizaram FIV,
recorrendo a trigger ovulatério com triptorrelina ou com coriogonadotropina alfa, na Unidade de
Procriacdo Medicamente Assistida num periodo de 5 anos: desde janeiro de 2018 até dezembro de
2022. Foram definidos como critérios de exclusdo casos que realizaram dual trigger com
triptorrelina e coriogonadotropina alfa, ciclos com gdmetas de dadores e ciclos com protocolo de

estimulacdo ovarica apds supressdo hipofisaria com agonistas de GnRH.

A estimulacdo ovarica para FIV pode ser realizada através de dois protocolos diferentes:
estimulacdo ovarica apds supressao hipofisaria com agonistas de GnRH ou estimulacdo ovarica com
posterior supressado hipofisaria com antagonistas de GnRH.

Relativamente ao protocolo de ciclo antagonista utilizado neste estudo, a estimulacao
ovarica foi iniciada no 292-392 dia do ciclo menstrual, ou fase folicular precoce apds primer de
estrogénios, com uma injecdo subcutdnea didria de gonadotrofinas (Puregon®/Gonal
F®/Bemfola®/Ovaleap®/Menopur®/Pergoveris®/Luveris®), em doses individualizadas, durante 4-5
dias ou com uma injecdo subcutanea Unica de Elonva®. Posteriormente, foi realizada ecografia
transvaginal com o objetivo de avaliar o nimero de foliculos em desenvolvimento e, de acordo com
os resultados, foi iniciada a administracdo do antagonista do GnRH (Orgalutran®/Cetrotide®) na
dose Unica diaria de 0,25ml por via subcutanea.

A monitorizacdo da estimulacdo ovarica foi realizada por ecografia pélvica endovaginal e
doseamento do estradiol sérico e a posologia da terapéutica foi adaptada consoante o

desenvolvimento folicular, assim como a programacgao das futuras monitorizacGes ecograficas.

O trigger ovulatdrio foi proposto quando na monitorizacdo ecografica se observou completo

desenvolvimento folicular, ou seja, quando se observaram 3 ou mais foliculos com > 17mm,



utilizando HCG recombinante 250 ug por via subcutanea (Ovitrelle®) ou inje¢do subcutdnea de
triptorrelina 0,2mg (Decapeptyl®). No dia da administracdo destes farmacos, foram suspensas as

gonadotrofinas e a pungdo programada para as 36 horas seguintes.

O suporte da fase lutea iniciou-se no dia da puncgao folicular, utilizando-se comprimidos

vaginais de progesterona micronizada 200 mg (Progeffik®), de 8 em 8 horas.

A qualidade ovocitaria e embriondria foi determinada através de métodos de avaliagdo
citoldgica e morfoldgica pelo embriologista.

A colheita de esperma do elemento masculino foi realizada com 2-3 dias de abstinéncia
sexual no Centro de PMA.

Por fim, a transferéncia embrionaria ocorreu num periodo de 2 a 5 dias apds a puncdo

folicular, mantendo a introducdo de Progeffik® até ser realizado o teste de gravidez.

Apds consulta e analise do processo clinico informatico e fisico, procedeu-se a colheita dos
seguintes dados para cada caso:

e Dados demogriéficos: Idade do elemento feminino; Idade do elemento masculino;
Peso do elemento feminino; Altura do elemento feminino; indice de massa corporal

(IMC) do elemento feminino; Tabagismo nos elementos feminino e masculino.
e Dados clinicos: FSH e LH no terceiro dia de estimulag¢do; Hormona Anti-Miilleriana
(AMH); Contagem total de foliculos antrais; Data da pung¢do; NUmero de tentativas;
Tempo de infertilidade; Causa da infertilidade; Protocolo de estimulagdo ovarica
utilizado; Dose total de gonadotrofinas; Dias de estimulacdo; Farmaco utilizado no
trigger; Numero de foliculos no dia do trigger; Progesterona e Estradiol no dia da
puncdo folicular; Espessura do endométrio; NUmero de complexos cumulus-ovdcito
(COC) obtidos no dia da pung¢do e maduros; Niumero de ovdcitos em meiose Il (2PN);
Numero de embrides com 2 pronucleos (embrides 2PN); Numero de blastocistos;
Grau embriondrio (Total G1, Total G2, Total G3); Dia do embrido na transferéncia;
Numero de embribes transferidos; Motivo do freeze-all; Nimero de embrides

utilizados (transferidos + criopreservados); B-HCG; Numero de sacos na ecografia.



A taxa de fecundacdo foi obtida pelo quociente entre o nimero de ovécitos 2PN e o nimero
de COC maduros e a taxa de recuperagdo corresponde ao quociente do nimero de embrides
utilizados pelo nimero de embrides 2PN obtidos. Foi considerada gravidez analitica se B-HCG 225
UI/L e gravidez clinica se pelo menos 1 saco na ecografia. A qualidade do embrido foi avaliada
através do nimero médio de embriGes de boa qualidade (Grau 1 e 2) por doente.

A analise estatistica foi realizada recorrendo ao software Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS®), considerando p<0,05 para significincia estatistica. Foi utilizado o teste-t de
Student para a comparacao das varidveis quantitativas e o teste de qui-quadrado de Pearson para
comparar as variaveis qualitativas, dos dois grupos em estudo. A regressao linear foi utilizada para
avaliar a relacdo entre o nimero de COC maduros, nimero de embrides 2PN, taxa de fecundacdo,
taxa de recuperacdo, taxa de gravidez analitica e taxa de gravidez clinica e potenciais fatores
confundidores, como as idades, o IMC, o tabagismo, o tempo de infertilidade, a causa de
infertilidade, a presencga ou auséncia endometriose, o motivo do freeze-all, o valor de AMH e a

contagem de foliculos antrais, que poderiam alterar os resultados.



3. RESULTADOS

No periodo de estudo em causa existiram 645 protocolos de FIV, tendo sido incluidos 438
casos, 125 com trigger com triptorrelina (Grupo 1) e 313 com HCG (Grupo 2). Foram excluidas 87
mulheres que realizaram dual trigger, 55 mulheres que utilizaram gametas de dadores, 62 mulheres
gue realizaram protocolo de estimulacdo ovarica com agonista de GnRH e 3 mulheres cujo farmaco
utilizado para o trigger ovulatério é desconhecido.

No grupo 1 (N=125), a média de idades do elemento feminino era de 33,83 (+3,39) anos, do
elemento masculino de 35,82 (+4,53) anos, o tempo médio de infertilidade foi de 44,58 (+25,61)
meses e o numero médio de ciclos prévios foi 1,14 (+0,40). No grupo 2 (N=313), a idade média do
elemento feminino foi de 35,39 (+3,09) anos e do elemento masculino de 37,78 (+5,05) anos. Neste
grupo, o tempo médio de infertilidade foi de 44,89 (+24,09) meses e existiram uma média de 1,31
(x0,60) ciclos prévios. Comparando os dois grupos, o grupo 1 estd associado a médias de idades do
elemento feminino e masculino, assim como nimero de ciclos de PMA prévios inferior (p<0,001)
(Tabela ).

Relativamente ao IMC, na Tabela | é possivel verificar uma média de valores superior no
grupo 1 (25,38 + 4,09 Kg/m?), em comparacdo com o grupo 2 (23,71 *+ 4,09 Kg/m?), sendo
estatisticamente significativo (p<0,001). Quanto ao tabagismo, dos 125 casais estudados no grupo
1, a percentagem de fumadores foi de 23,2% no elemento feminino e 37,6% no elemento masculino
e a de ex-fumadores foi de 10,4% e 14,4%, respetivamente, conforme as Tabela Il e lll. No grupo 2
estas percentagens foram inferiores, com 18,2% de mulheres fumadoras, 7,7% mulheres ex-
fumadoras, 31,0% homens fumadores e 13,7% homens ex-fumadores (Tabela Il e lll), sem diferenca
estatisticamente significativa entre grupos.

De todos os casos estudados, 29,3% dos casais apresentou infertilidade mista, ou seja, com
pelo menos um fator feminino e um fator masculino, 21,7% apresentava infertilidade de causa
ovulatdria, 12,4% fator feminino misto, 10,1% fator masculino, 8,5% fator tubar, 6,6% fator
ovocitario, 6,6% idiopatica, 3,9% fator uterino e 0,9% fator cervical. A endometriose estava presente
em 11,2% dos casos.

Como se pode verificar na Tabela IV, em ambos os grupos a principal causa de infertilidade
€ mista, seguida do fator ovulatério e da combina¢do de fatores femininos. A percentagem de
endometriose é semelhante nos dois grupos, sem diferenca estatisticamente significativa (Tabela
V).

Quanto ao ano de realizagdo: 17,6% das pungdes foliculares ocorreram em 2018, 21,7% em

2019, 18,5% em 2020, 20,1% em 2021 e 22,1% em 2022 (Grafico 1).



Os resultados analiticos prévios a realizacdo do ciclo estdo disponiveis na Tabela I: a FSH, LH
e AMH médias do grupo 1 foram de 6,66 (+1,89) mUI/mL, 8,63 (£8,59) mUI/mL de LH e 35,35
(¥25,16) pmol/L, respetivamente. No grupo 2, os valores médios de FSH, LH e AMH foram de 7,62
(¥2,69) muUl/mL, 6,31 (+2,90) mUIl/mL e 16,43 (+11,92) pmol/L, respetivamente. Em média a FSH foi
superior no grupo 2, com diferenca estatisticamente significativa (p<0,001). Por outro lado, em
média a LH e a AMH foram superiores no grupo 1 (p<0,001).

A contagem de foliculos antrais prévia ao tratamento foi adequada (definida como superior
a 5 foliculos por ovario) em 94,8% das mulheres do grupo 1 e 80,5% do grupo 2 (p<0,001), conforme
a Tabela VI.

Quanto as gonadotrofinas utilizadas, a maioria das mulheres do grupo 1 utilizou FSH
recombinante (Puregon® (36,8%) e Gonal® (34,4%)) e a maioria do grupo 2 utilizou FSH
recombinante (Puregon® (23,6%) e Gonal® (22,0%)) e FSH + LH recombinantes (Pergoveris®
(20,1%)), como se pode verificar na Tabela VII. No grupo 2, 10,2% das mulheres utilizaram uma
associagcdo de farmacos de gonadotrofinas, enquanto apenas 2,4% do grupo 1 utilizou uma
associacdo. Em média, a dose total de gonadotrofinas foi superior no grupo 2 (2511,33 vs 2435,80
Ul), sem diferenca estatisticamente significativa (Tabela VIIl). O nimero de dias de estimulag¢ao foi
ligeiramente superior no grupo 1 (10,50 vs 9,72 dias), p<0,001 (Tabela VIlI).

Os valores de progesterona e estradiol apds a estimulagdo ovarica foram de 1,33 (+1,68)
ng/mL e 3554,08 (+2436,84) pg/mLno grupo 1 e de 0,84 (+1,05) ng/mL e 1859,50 (+1079,47) pg/mL
no grupo 2, respetivamente. Quanto a espessura média do endométrio, esta foi de 10,04 (+2,10)
mm e de 9,91 (+2,13) mm, respetivamente, sem diferenca significativa entre grupos. (Tabela VIII).

Quanto a contagem de foliculos esperados e COC maduros obtidos, os resultados foram
superiores no grupo 1 em ambas as variaveis (11,58(+5,79) e 12,62(+6,30) vs 5,61(+2,94) e
6,32(+3,78), p<0,001) (Tabela IX). A taxa de fecundacgdo foi superior no grupo 2 (68,80% vs 65,05%),
sem diferenca estatisticamente significativa (Tabela IX).

Foi realizada uma regressao linear, considerando o nimero de COC maduros como variavel
dependente tendo-se verificado uma correlagao positiva com o fator de infertilidade masculino
(B=2,988; p=0,036), a AMH (B=0,069; p<0,001) e a contagem de foliculos antrais (B=2,129; p=0,003).
Por outro lado, a correlagdo com as causas de freeze-all é negativa em relagdo a causa considerada
como referéncia (Tabela X).

A mesma andlise foi realizada considerando a taxa de fecundagdo, encontrando-se apenas
correlacdo com o nimero de embrides criopreservados apds tratamento (B=0,166; p=0,003).

No grupo 1 foi obtida uma média de 8,13 embrides 2PN, tendo sido transferidos 0,48
embrides em média. A taxa de recuperagdo embrionaria foi de 41,40%, tendo sido utilizados no

total uma média de 3,37 embrides (transferidos + criopreservados). Por outro lado, no grupo 2



obteve-se em média 4,32 embrides 2PN, tendo sido utilizados em média 2,26 embrides
(transferéncia a fresco de 1,24), correspondendo a uma taxa de recuperagao embrionaria de 54,05%
(Tabela IX).

Considerando como varidvel dependente o nimero de embrides 2PN, observou-se uma
correlacdo negativa com a maioria das causas de freeze-all (Tabela Xll). Por sua vez, se for
considerada a taxa de recuperagdo como variavel dependente, apenas se verificou uma correlacdo
positiva significativa com os restantes embrides criopreservados (B=0,137; p=0,015) (Tabela XIIl), tal
como na taxa de fecundacao.

Relativamente ao grau embrionario, o grupo 1 apresentou em média 2,28 embriGes de grau
1, 1,61 embriGes de grau 2 e 4,17 embries de grau 3, enquanto o grupo 2 apresentou em média
1,49, 0,99 e 1,77 embrides, respetivamente (p<0,001). Quando comparados com o nimero total de
embrides 2PN, o grupo 2 apresentou uma maior percentagem de embrides grau 2 (25,85% vs
19,66%, p=0,033) e uma percentagem inferior de embrides grau 3 (44,86% vs 32,78%, p<0,001)
Quanto aos embrides grau 1 a diferenga ndo é estatisticamente significativa entre grupos (25,84%
vs 30,21%). Tabela IX).

A regressdo linear realizada, considerando o grau embrionario como varidvel dependente,
ndo obteve nenhuma correlagdo estatisticamente significativa.

Neste estudo, 60,1% das transferéncias embrionarias ocorreram ao 32 dia do embrido e
39,9% ao 52 dia do embrido, como se pode verificar no Grafico 2.

Dos casos estudados, 46,0% dos casais ndao congelaram embrides. No grupo 1, apenas
19,2% dos casais ndo congelaram embrides e a maioria dos casais congelou os embrides por risco
de SHEO (43,2%), enquanto a maioria dos casais do grupo 2 ndo congelou embrides (56,7%) e dos
casais que congelaram, a maioria congelou os restantes embrides ndo transferidos (32,7%) (Tabela
XIV).

Por fim, a transferéncia embrionaria a fresco foi realizada em 322 casos (33,6% do grupo 1;
89,2% do grupo 2; Gréfico 3). A taxa de gravidez analitica (B-HCG 225 Ul/L) foi de 31,0% no grupo 1
e 31,4% no grupo 2 e a taxa de gravidez clinica no grupo 1 foi 23,8% e no grupo 2 foi 29,3%, sem
diferenca estatisticamente significativa entre grupos (Tabela XV).

Considerando as taxas de gravidez como varidveis principais, ndo se encontraram
correlacBes significativas com a taxa de gravidez analitica (Tabela XVI) e encontrou-se uma
correlacdo positiva da taxa de gravidez clinica com a endometriose (B=0,196; p=0,017) e com as

mulheres ex-fumadoras (B=0,262; p=0,007) (Tabela XVII).



4. DISCUSSAO

Embora tenham sido publicados varios ensaios sobre o triggering da maturacdo final dos
ovacitos por agonistas de GnRH em protocolos de estimulacdo ovarica com antagonistas de GnRH,
a avaliacdo da sua eficacia clinica através de ensaios clinicos randomizados é pouco frequente.

Analisando os resultados, observa-se que o uso de triptorrelina como trigger ovulatério
pode estar associado a uma contagem significativamente superior de foliculos, COC maduros e
embrides 2PN em compara¢dao com o uso de HCG. A taxa de fecundacao foi ligeiramente superior
no grupo HCG em comparacdo com o grupo de triptorrelina, mas essa diferenca nao foi
estatisticamente significativa. Além disso, o nimero de embriGes transferidos e a taxa de
recupera¢do foram significativamente superiores no grupo HCG, porém a utilizacdo total de
embrides foi estatisticamente superior no grupo triptorrelina, pelo que terao sido criopreservados
mais embrides neste grupo.

Relativamente a qualidade embrionaria, os resultados sugerem que o trigger com
triptorrelina, embora pareca estar associado a uma producdo de embriGes de boa qualidade (grau
1) sem diferenca significativa, parece também estar associado a uma percentagem relativa superior
de embriGes de qualidade inferior (grau 3), em comparagdo com o uso de HCG. De facto, segundo
o sistema de classificacdo introduzido no consenso de Istambul de 2011, os graus 1 e 2 apresentam
<25% de fragmentacdo, sendo considerados de boa (<10% fragmentacdo) e razoavel (10-25%
fragmentac3o) qualidade, respetivamente.'® Por sua vez, s3o considerados embrides de grau 3 os
que apresentam >25% de fragmentacio, e, portanto, de pior qualidade.'® Foi demonstrado que um
alto grau de fragmentac3o se correlaciona negativamente com as taxas de implantacdo e gravidez.*

Neste Centro de PMA, os embrides podem ser transferidos ao 32 ou ao 52 dia, pelo que nem
todos se encontram no estadio de blastocisto. Assim sendo, a quantidade de blastocistos obtidos
nado pode ser considerada na avaliacdo da qualidade embrionaria.

Os resultados indicam ainda que, apesar das diferencas na proporg¢do de transferéncias
embrionarias a fresco entre os grupos triptorrelina e HCG, ndo houve diferenca estatisticamente
significativa nas taxas de gravidez entre os dois grupos apds transferéncia a fresco. Isto sugere que
o uso de triptorrelina como trigger ovulatério ndo afetou adversamente as taxas de gravidez em
comparacdo com o uso de HCG. Este estudo apenas considerou as taxas de gravidez apds
transferéncias embriondrias a fresco, uma vez que a transferéncia de embriGes criopreservados
exige a realizacdo de um outro protocolo de estimulacao e que, por isso, poderia influenciar os
resultados obtidos.

Alguns estudos apresentaram resultados consistentes com os achados do presente. Em

2010, Oktay et al observaram que embora o nimero total de ovdcitos tenha sido semelhante entre



os dois grupos, foram observados significativamente mais ovdcitos maduros, maior taxa de
fertilizacdo e maior niumero de embrides 2PN apds o trigger com leuprolida (agonista de GnRH).**®
Humaidan et al (2005) relataram que embora significativamente mais ovdcitos tenham sido
recuperados apds HCG do que apds buserelina (agonista de GnRH), a taxa de matura¢do de ovdcitos
foi superior apds buserelina, levando a ovécitos mais maduros, e ainda que as taxas de fertilizacdo
foram semelhantes entre os dois grupos.**® No entanto, obtiveram uma taxa de gravidez clinica
reduzida (agonista de GnRH 6%, HCG 36%), com aumento dos abortamentos precoces (agonista de
GnRH 79%, HCG 4%).*'® Numa meta-analise inicial, incluindo trés estudos, determinou-se que o
agonista do GnRH tinha eficacia semelhante ao HCG no que diz respeito ao nimero de ovdcitos
maduros recuperados, a taxa de maturacdo dos ovdcitos, a taxa de fertilizacdo e a qualidade dos
embrides.**’

Como descrito acima, o trigger com agonista do GnRH induz um aumento endégeno de FSH
e também de LH e estudos sugerem um potencial impacto favoravel do FSH no processo de
maturag3o nuclear, promovendo ativamente a retoma da meiose.”!® Embora isto pareca favorecer
a maturacdo dos ovdcitos e o desenvolvimento do embrido, uma grande desvantagem dos ciclos
com trigger com agonistas de GnRH é o efeito luteolitico.®” Estudos sugerem que o trigger da
maturacdo final do ovdcito por agonista de GnRH poderia estar associado a uma fase lutea andmala
devido a estimulacédo insuficiente da formacdo do corpo IUteo e que o procedimento de suporte da
fase lutea empregado poderia ndo ser suficiente para superar esse defeito da fase litea.’*® As
consequéncias de uma fase lutea anormal incluem recetividade endometrial, taxas de implantacgdo
e taxas de gravidez com embrides frescos reduzidas.>® Alternativamente, foi sugerido que o trigger
com agonista GnRH possivelmente prejudica a capacidade de desenvolvimento dos ovdcitos,
embora isso pareca improvavel tendo em conta os resultados comparaveis para a maturidade do
ovdcito, taxa de fertilizac3o e desenvolvimento embriondrio.168

Além disso, excelentes taxas de gravidez foram descritas em mulheres que receberam
embrides de ciclos de dadoras de ovdcitos apds trigger com agonista de GnRH e em mulheres que
foram submetidas a transferéncia de embrides criopreservados nas quais os ovicitos foram obtidos
a partir de ciclos com trigger com agonista de GnRH a fresco.®!° Estas evidéncias excluem qualquer
possivel efeito adverso do agonista de GnRH na qualidade do ovdcito e do embri3o.® Contudo, estes
estudos apenas apresentam a percentagem de embrides de boa qualidade obtida, pelo que sao
necessarios mais estudos para confirmacdo e compreensdo da maior proporcdo de embrides em
grau 3 obtida no grupo do agonista de GnRH.

Assim, o agonista de GnRH pode induzir um aumento de gonadotrofinas suficiente para a
maturacdo dos ovdcitos, mas induz uma duragdo mais curta da exposicdo ao LH do que o HCG.

Embora isto proporcione um perfil de seguranca melhorado, a mesma propriedade resulta numa
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menor probabilidade de corpos IUteos funcionais e numa maior énfase no suporte adequado da
fase lUtea para manter as taxas de gravidez, o que pode exigir a adicdo de baixas doses de HCG para
suporte liteo em ciclos frescos de FIV.* Um dual trigger com agonista de GnRH e HCG pode melhorar
a qualidade do ovdcito e do embrido, ao mesmo tempo que apoia a fase litea.®” Também o suporte
da fase litea com progesterona e estradiol supera esse efeito colateral.’

Neste estudo foram ainda analisados potenciais fatores confundidores, como idades, IMC,
tabagismo, tempo de infertilidade, causa de infertilidade, presenca ou auséncia endometriose,
motivo do freeze-all, valor de AMH e a contagem de foliculos antrais, que poderiam alterar os
resultados.

Observando os resultados, o uso de triptorrelina como trigger ovulatério parece estar
associado a uma populacdo de doentes mais jovens e a menos ciclos prévios por técnicas de PMA
em comparac¢do com o uso de HCG. Sugerem ainda que as doentes no grupo de triptorrelina tendem
a ter um IMC médio mais alto comparativamente com o grupo HCG. Quanto ao tabagismo, embora
as percentagens de fumadores e ex-fumadores sejam mais altas no grupo de triptorrelina, essa
diferenca ndo é estatisticamente significativa em comparacdo com o grupo HCG. Estes resultados
podem ser explicados pelo préprio processo clinico de sele¢do das doentes para cada um dos
triggers ovulatérios, sendo privilegiado o agonista de GnRH nas mulheres com maior risco de
SHEOQ.%02!

Relativamente a causa de infertilidade, a infertilidade mista é a causa mais frequente em
ambos os grupos, no entanto a causa ovocitaria é mais frequente no grupo que recebeu HCG. A
anadlise da causa de infertilidade como fator confundidor mostrou que o nimero de COC maduros é
significativamente superior no fator masculino relativamente a referéncia (fator ovocitario) e que a
taxa de gravidez clinica é significativamente superior nas mulheres que apresentam endometriose.
Tudo isto é importante para compreender melhor como as caracteristicas das doentes podem
influenciar a escolha, a personalizac3o e os resultados dos tratamentos de infertilidade.*?

Analiticamente, os resultados mostram que o grupo de doentes que receberam triptorrelina
esta associado a niveis mais elevados de LH no 32 dia de estimulacdo ovarica, de AMH e de
progesterona e estradiol apds a estimulacdo ovarica. Além disso, estas doentes apresentaram
também uma contagem de foliculos antrais superior em comparacdo com o grupo HCG. Enquanto
o grupo HCG teve um nivel ligeiramente mais alto de FSH no 32 dia de estimulagdo ovarica.
Analisando estes resultados como potenciais fatores confundidores verifica-se que o nimero de
COC maduros aumenta com o aumento do valor de AMH e é significativamente maior quando estdo
presentes mais de 5 foliculos antrais. Estes resultados sugerem que o uso de triptorrelina como
trigger ovulatério estd associado a uma populacdo de mulheres com uma reserva ovarica

aparentemente melhor, medida pela AMH e pela contagem de foliculos antrais, em comparacgdo
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com o uso de HCG.2° O que estara de acordo, mais uma vez, com o préprio processo clinico de
selecdo das doentes para cada um dos triggers ovulatorios, privilegiando o agonista de GnRH nas
mulheres com maior risco de SHEQ.2%!

Estes resultados sugerem também que, embora as gonadotrofinas mais comuns tenham
sido semelhantes em ambos os grupos, houve diferencas estatisticamente significativas na duragdo
da estimulagdo ovarica, tendo necessitado o grupo do trigger com triptorrelina de estimulacdo por
mais tempo. Relativamente a dose necessdria de gonadotrofinas, esta deve ser definida
individualmente, de modo a maximizar os efeitos benéficos e a minimizar os riscos e tomando em
consideracdo fatores, como a idade da mulher, o valor de FSH basal, o IMC, eventuais habitos
tabdgicos e o nimero de foliculos antrais.!* A dose total de gonadotrofinas administradas n3o
diferiu significativamente entre os dois grupos.

As razdes para congelar embrides variaram entre os grupos triptorrelina e HCG, com uma
proporcao maior de casais do grupo HCG sem necessidade de congelar embrides, e a principal razao
sendo os embrides nao transferidos. Por outro lado, no grupo triptorrelina, a principal razao foi o
risco de SHEO. Efetivamente, em mulheres com risco de SHEO é recomendado o trigger com
agonista de GnRH para a maturacdo final dos ovécitos e uma estratégia de freeze-all para eliminar
o risco de SHEO de inicio tardio.?

Por fim, é importante reconhecer potenciais limitacdes do estudo que possam influenciar a
interpretacdo dos resultados, como o tempo de duracdo do estudo, tamanho da amostra, viés de
selecdo ou potenciais confundidores ndo controlados. Outros estudos e pesquisas sdo necessarios
para corroborar estes resultados e compreender completamente os efeitos do uso de triptorrelina
na qualidade ovocitaria e embriondria. Ainda assim, os resultados podem fornecer informacgées

para futuras pesquisas.
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5. CONCLUSAO

Atualmente, a infertilidade afeta milhdes de casais e o nimero de ciclos de FIV tem vindo a
aumentar. Sendo o trigger ovulatdrio uma das etapas mais essenciais deste procedimento para
atingir o maior nimero de ovécitos e aumentar a taxa de gravidez, torna-se importante otimizar os
resultados e a minimizar os riscos.

No geral, os resultados deste estudo sugerem que, apesar de nao haver diferencas
significativas nas taxas de gravidez, o uso de triptorrelina como trigger ovulatério parece estar
associado a um maior nimero de ovdcitos e embrides, sem diferenca significativa na proporcao de
embrides de melhor qualidade. Pode haver impacto na qualidade embrionaria, dado que no grupo
de estudo se demonstrou uma maior proporcao de embrides em grau 3, sem impacto na taxa de
gravidez apds transferéncia a fresco. S3o necessarios mais estudos para confirmagdo desta
associagao.

Estas informacdes sdo importantes e Uteis para a otimizacdo de protocolos de tratamento
de FIV e para a otimizagdo das taxas de sucesso de gravidez. Além de mostrar a importancia de
considerar diversos fatores na personalizacdao dos tratamentos de reproducdo assistida para cada

casal.
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6. APENDICE

Tabela | - Carateristicas da Amostra

TRIPTORRELINA HCG
VALOR P
(N=125) (N=313)
IDADE FEMININA (anos) 33,83 +3,39 35,39 + 3,09 <0,001
IDADE MASCULINA (anos) 35,82 £4,53 37,78 £ 5,05 <0,001
IMC (Kg/m?) 25,38 +4,09 23,71+ 4,09 <0,001
Ne CICLOS 1,14+ 0,40 1,31+0,60 <0,001
TEMPO DE INFERTILIDADE
44,58 + 25,61 44,89 + 24,09 0,452
(meses)
FSH (mUI/mL) 6,66 + 1,89 7,62 2,69 <0,001
LH (mUI/mL) 8,63 + 8,59 6,31+2,90 <0,001
AMH (pmol/L) 35,35+ 25,16 16,43 +11,92 <0,001
Tabela | - Tabagismo no Elemento Feminino
TABAGISMO TRIPTORRELINA HCG TOTAL
VALOR P
(ELEMENTO FEMININO) (N=125) (N=313) (N=438)
NAO FUMADORA 83 (66,4%) 232 (74,1%) 315 (71,9%)
FUMADORA | 29 (23,2%) 57 (18,2%) 86 (19,6%) 0,264
EX-FUMADORA 13 (10,4%) 24 (7,7%) 37 (8,4%)
Tabela Il - Tabagismo no Elemento Masculino
TABAGISMO TRIPTORRELINA HCG TOTAL
VALOR P
(ELEMENTO MASCULINO) (N=125) (N=313) (N=438)
NAO FUMADOR 60 (48,0%) 173 (55,3%) 233 (53,2%)

FUMADOR
EX-FUMADOR

47 (37,6%)
18 (14,4%)

97 (31,0%)
43 (13,7%)

144 (32,9%)
61 (13,9%)

0,349
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Tabela Ill - Fatores de Infertilidade

FATORES DE TRIPTORRELINA HCG TOTAL
VALOR P
INFERTILIDADE (N=125) (N=313) (N=438)
OVULATORIO 25 (20,2%) 70 (22,4%) 95 (21,7%)
OVOCITARIO 2 (1,6%) 27 (8,6%) 29 (6,6%)
UTERINO 4 (3,2%) 13 (4,2%) 17 (3,9%)
TUBAR 9(7,3%) 28 (8,9%) 37 (8,5%)
CERVICAL 0 (0,0%) 4(1,3%) 4(0,9%)
0,039
MISTO FEMININO 18 (14,5%) 36 (11,5%) 54 (12,4%)
MASCULINO 9(7,3%) 35 (11,2%) 44 (10,1%)
MISTO (FEMININO
48 (38,7%) 80 (25,6%) 128 (29,3%)
+ MASCULINO)
IDIOPATICO 9 (7,3%) 20 (6,4%) 29 (6,6%)
Tabela IV - Endometriose
TRIPTORRELINA HCG TOTAL
ENDOMETRIOSE VALOR P
(N=125) (N=313) (N=438)
SIM 109 (87,2%) 279 (89,4%) 388 (88,8%)
0,506
NAO 16 (12,8%) 33 (10,6%) 49 (11,2%)
Tabela V - Contagem de Foliculos Antrais
FOLicUuLOS TRIPTORRELINA HCG TOTAL
VALOR P
ANTRAIS (N=115) (N=262) (N=377)
<5 6 (5,2%) 51 (19,5%) 57 (15,1%)
<0,001
>5 109 (94,8%) 211 (80,5%) 320 (84,9%)
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Tabela VI - Gonadotrofinas Utilizadas

TRIPTORRELINA HCG TOTAL
VALOR P
(N=125) (N=313) (N=438)
GONAL® 43 (34,4%) 69 (22,0%) 112 (25,6%)
BEMFOLA® 16 (12,8%) 19 (6,1%) 35 (8,0%)
OVALEAP® 6 (4,8%) 8 (2,6%) 14 (3,2%)
MENOPUR® 7 (5,6%) 44 (14,1%) 51 (11,6%)
ELONVA® 0 (0%) 4 (1,3%) 4(0,9%) <0,001
PERGOVERIS® 4 (3,2%) 63 (20,1%) 67 (15,3%)
PUREGON® 46 (36,8%) 74 (23,6%) 120 (27,4%)
ASSOCIACAO DE
] 3 (2,4%) 32 (10,2%) 35 (8,0%)
FARMACOS
Tabela VII - Caraterizagdo da Estimulagdo Ovdrica
TRIPTORRELINA HCG
VALOR P
(N=125) (N=313)
DOSE TOTAL DE
2435,80 + 1673,75 2511,33 £ 1166,49 0,322
GONADOTROFINAS (Ul)
TEMPO DE
. 10,50+ 1,90 9,72 +2,00 <0,001
ESTIMULACAO (dias)
ESTRADIOL (pg/mL) 3554,08 £ 2436,84 1859,50 + 1079,47 <0,001
PROGESTERONA (ng/mL) 1,33+1,68 0,84 £1,05 <0,001
ESPESSURA DO
10,04 £ 2,10 991+2,13 0,281

ENDOMETRIO (mm)
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Tabela VIl - Resultados Laboratoriais

TRIPTORRELINA HCG
VALOR P
(N=125) (N=313)

N2 FOLICULOS 11,58 £ 5,79 5,61+ 2,94 <0,001
N2 COC MADUROS 12,62 + 6,30 6,32 + 3,78 <0,001
N2 OVOCITOS 2PN 8,26 + 5,24 4,41 + 3,26 <0,001
TAXA DE FECUNDACAO 65,05% 68,80% 0,136
N2 EMBRIOES 2PN 8,13+5,23 4,32 +3,23 <0,001
N2 BLASTOCISTOS 4,50 + 4,39 1,72 +2,53 <0,001
TOTAL DE EMBRIOES G1 2,28 +2,28 1,49 +1,71 <0,001
% RELATIVA DE G1 25,84% 30,21% 0,154
TOTAL DE EMBRIOES G2 1,61+ 1,66 0,99 +1,02 <0,001
% RELATIVA DE G2 19,66% 25,85% 0,033
TOTAL DE EMBRIOES G3 4,17 + 3,48 1,77 £1,97 <0,001
% RELATIVA DE G3 44,86% 32,78% <0,001

N2 EMBRIOES
0,48 + 0,78 1,24 + 0,79 <0,001

TRANSFERIDOS

N2 EMBRIOES
3,37+2,54 2,26+1,73 <0,001

UTILIZADOS
TAXA DE RECUPERACAO 41,40% 54,05% <0,001

17



Tabela IX - Andlise de Fatores Confundidores do N° de COC Maduros

B ICA95% P
IDADE F -0,041 -0,188 - 0,105 0,579
CAUSA INFERTILIDADE
OVOCITARIO (REF) - - -
MASCULINO 2,988 0,196 -5,780 0,036
MISTA 1,640 -0,597 - 3,877 0,150
OVULATORIO 1,425 -0,895-3,745 0,228
UTERINO 0,344 -2,973 - 3,660 0,839
TUBAR 1,592 -1,153 -4,338 0,255
IDIOPATICA 2,165 -0,720-5,049 0,141
MISTA FEMININA 0,660 -1,752-3,072 0,591
CERVICAL 0,729 -3,981-5,440 0,761
FREEZE ALL
SHEO (REF) = = =
NAO CONGELOU -7,274 -8,867 — (-5,680) <0,001
ENDOMETRIO -6,297 -9,289 — (-3,304) <0,001
PROGESTERONA -6,442 -9,602 — (-3,283) <0,001
MISTO -2,658 -4,792 — (-0,523) 0,015
RESTANTES -4,868 -6,519 — (-3,217) <0,001
COVID 1,414 -4,875-7,703 0,658
AMH 0,069 0,039-0,100 <0,001
FA (>5) 2,129 0,731-3,526 0,003
Tabela X - Andlise de Fatores Confundidores da Taxa de Fecundagéo
B ICA95% P
FREEZE ALL
SHEO (REF) = = =
NAO CONGELOU -0,074 -0,174 -0,026 0,146
ENDOMETRIO 0,037 -0,176 -0,251 0,731
PROGESTERONA 0,102 -0,098 - 0,302 0,318
MISTO 0,035 -0,122 -0,191 0,663
RESTANTES 0,166 0,058 -0,273 0,003
COVID -0,118 -0,466 -0,229 0,504
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Tabela XI - Andlise de Fatores Confundidores do N° de Embrides 2PN

B ICA95% P
IDADE F 0,001 -0,120-0,122 0,987
CAUSA INFERTILIDADE
OVOCITARIO (REF) - - -
MASCULINO 0,425 -1,880-2,730 0,717
MISTA 0,504 -1,343-2,351 0,592
OVULATORIO 0,975 -0,941 - 2,890 0,317
UTERINO -0,432 -3,170- 2,306 0,757
TUBAR 0,874 -1,393-3,141 0,449
IDIOPATICA 0,857 -1,524-3,239 0,479
MISTA FEMININA 0,515 -1,476 - 2,506 0,611
CERVICAL 1,397 -2,492 - 5,285 0,480
FREEZE ALL
SHEO (REF) = = =
NAO CONGELOU -7,274 -6,966 — (-4,336) <0,001
ENDOMETRIO -6,297 -6,770 — (-1,829) <0,001
PROGESTERONA -6,442 -7,105 - (-1,889) <0,001
MISTO -2,658 -2,808 -0,716 0,244
RESTANTES -4,868 -3,234 - (-0,508) 0,007
COoVID 1,414 -13,272 — (-2,888) 0,002
AMH 0,069 -0,002 - 0,048 0,076
FA (>5) 2,129 -0,104 - 2,203 0,074
Tabela XII - Andlise de Fatores Confundidores da Taxa de Recuperagdo
B ICA95% P
IDADE F 0,001 -0,120-0,122 0,987
FREEZE ALL
SHEO (REF) - - -
NAO CONGELOU -0,004 -0,111-0,103 0,940
ENDOMETRIO -0,030 -0,231-0,172 0,773
PROGESTERONA -0,113 -0,315-0,090 0,276
MISTO -0,070 -0,217-0,076 0,344
RESTANTES 0,137 0,027 -0,248 0,015
CovID -0,037 -0,393-0,320 0,840
AMH -0,002 -0,003 - 0,000 0,075
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Tabela XIII - Motivo do Freeze-all

TRIPTORRELINA HCG TOTAL
FREEZE-ALL
(N=125) (N=313) (N=438)
NAO CONGELOU 24 (19,2%) 177 (56,7%) 201 (46,0%)
SHEO 54 (43,2%) 4 (1,3%) 58 (13,3%)
ENDOMETRIO 4 (3,2%) 8 (2,6%) 12 (2,7%)
PROGESTERONA 3(2,4%) 11 (3,5%) 14 (3,2%)
MISTO 19 (15,2%) 8 (2,6%) 27 (6,2%)
RESTANTES 19 (15,2%) 102 (32,7%) 121 (27,7%)
coVvID 2 (1,6%) 2 (0,6%) 4(0,9%)
Tabela XIV - Resultados Clinicos
TRIPTORRELINA HCG
VALOR P
(N=42) (N=280)
B-HCG (Ul/L) 109,42 + 233,87 136,73 + 374,23 0,323
N2 SACOS NA
0,80+ 0,68 0,79+ 0,57 0,478
ECOGRAFIA
TAXA DE GRAVIDEZ
; 31,0% 31,4% 0,951
ANALITICA
TAXA DE GRAVIDEZ
) 23,8% 29,3% 0,537
CLINICA
Tabela XV - Andlise de Fatores Confundidores da Taxa de Gravidez Analitica
B IC A 95% P
IDADE F -0,015 -0,031-0,001 0,066
ENDOMETRIOSE (SIM) 0,137 -0,022 -0,296 0,091
Tabela XVI - Andlise de Fatores Confundidores da Taxa de Gravidez Clinica
B IC A 95% P
ENDOMETRIOSE (SIM) 0,196 0,036 -0,356 0,017
TABAGISMO F
NAO (REF) - - _
SIM 0,040 -0,084-0,164 0,524
EX 0,262 0,072-0,451 0,007
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6.2. GRAFICOS
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