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Resumo

OBJETIVO: avdliar o nivel de peroxidagéo lipidica e vilamina E no fluido folicular e soro de pacientes inférteis, com ou sem
endometriose, submetidas & induco da ovulacdo para procedimentos de reproducdo assistida. METODOS: estudo prospectivo
envolvendo, consecufivamente, 36 pacientes inférteis com idade entre 20 e 38 anos, divididas em dois grupos: Endometriose (n=17)
e Confrole (=19, laqueadura tubdria prévia ou fator masculino). Amostras sanguineas foram colefadas em: D1 (imediaiamente
antes do inicio do uso de gonadoirofinas), D2 (dia da aplicagdo da gonadotrofina coriénica humana) e D3 (dia da aspiragdo
folicular). Em D3, amostras de fluido folicular livres de contaminagéio sanguinea foram coletadas e armazenadas. O nivel de
eroxidagdo lipidica foi mensurado pela quantificagdo de malondialdeido (MDA por espectrofotometria, e o status anfioxidante
por meio da medida da vitamina E por cromatografia liquida de alia pressdo. RESULTADOS: em D1, nenhuma diferenca
significante foi observada entre os Grupos Endometriose (2,4 nmol/ml) e Conirole (1,9 nmol/ml) no nivel de MDA. Contudo,
os niveis de vitamina E foram significativamente mais elevados no Grupo Controle (24 pmol/L). Em D2, os niveis de MDA foram
significantemente maiores no Grupo Endometriose (2,3 nmol/ml) quando comparados com o Controle (1,4 nmal/ml), enquanio
os niveis de vilamina E permaneceram significativamente mais elevados no Controle (23,4 pmol/L). Em D3 néo houve diferenca
significante nos niveis de MDA e de vitamina E do soro e fluido folicular entre os grupos. Contudo, em D3, os niveis de vitamina
E foram significativamente mais elevados no soro do que no fluido folicular em ambos os grupos, e os niveis de MDA foram
significativamente menores no fluido folicular do que no soro apenas no Grupo Controle. CONCLUSAO: antes do inicio da
indugdio da ovulagdo, uma diminuigdo significativa nos niveis séricos de vitamina E foi observada em pacientes com endometriose,
cujo consumo poderia estar confribuindo para a manutengéo de niveis séricos de MDA similares ao Grupo Controle. Depois da
indugdo da ovulagdo com gonadotrofinas exégenas, o grupo de pacientes com endometriose apresentou néio somente aumento
nos niveis séricos de MDA, mas também manteve sfatus antioxidante inferior ao Grupo Controle. Contudo, no dia da captagdo
oocitéria, ambos os niveis séricos de MDA e de vitamina E foram semelhantes nos dois grupos.

Abstract

PURPOSE: to assess the level of lipid peroxidation (LP) and vitamin E in the follicular fluid and serum of infertile patients,
with or without endometriosis, submitted to induction of ovulation for assisted reproduction procedures. METHODS: infertile
patients aged 20 1o 38 years old were selected prospectively and consecutively and divided into Endometriosis Group (17
patients with pelvic endometriosis) and Control Group (19 patients with previous fubal ligation or with male factor). Blood
samples were collected on: D1 [before the beginning of the use of gonadotrophins), D2 (day of human chorionic gonadotrofin
application) and D3 (day of cocyte refrieval). On D3, follicular fluid samples free from blood contamination were also
collected and stored. LP was assessed for malondialdehyde (MDA| quantification by specirophotometry, and antioxidant
status by measurement of vitamin E by HIPC. RESULTS: on D1, no significant difference in LP was observed between groups.
However, vitamin E levels were significantly higher in the Control Group. On D2, LP levels were significantly higher in the
Endometriosis Group compared to Control and vitamin E levels continued fo be significantly higher in the Control Group.
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On D3, there was no significant difference in both serum and follicular fluid levels of LP or vitamin E between groups. However, on D3, vitamin E levels were
found fo be significantly higher in serum than in follicular fluid in both groups, whereas MDA levels were significantly lower in follicular fluid than in serum only
in the Control Group. CONCLUSION: before the beginning of the induction of ovulation, a significant decrease in anfioxidant sfafus was observed in patients

with endometriosis, perhaps because anfioxidants are consumed during oxidation reactions. After the induction of ovulation with exogenous gonadotrophins,

the group of patients with endometriosis presented not only increased lipid peroxidation compared to Control, but also maintained a lower antioxidant stafus

than the Control Group. However, on the day of cocyte refrieval, both serum LP potential and the levels of vitamin E were found fo be similar in both groups.

Introducao

O estresse oxidativo é definido como o desequilibrio
entre a produgio e a neutralizagdo das espécies reativas do
oxigénio (ERO), podendo ocorrer pelo excesso de produgdo
de ERO e/ou pela deficiéncia nos mecanismos antioxi-
dantes'. O estresse oxidativo, por meio de mecanismos
até o momento ndo completamente estabelecidos, pode
promover apoptose e morte em varios tipos celulares®?,
além de anomalias na fertilizacdo e no desenvolvimento
embriondrio pré e pés-implantagio™’.

Os radicais livres do oxigénio podem ser importantes
marcadores da remodelac¢do dos tecidos, da sinalizagdo
hormonal, da esteroidogénese e da func¢do das células
germinativas®. No que diz respeito a associacdo entre
as ERO e a funcdo das células germinativas, tem sido
reportada a ocorréncia de radicais livres do oxigénio no
sémen humano, afetando adversamente a viabilidade
dos espermatozéides’. Contudo, hd pouca informagio
sobre o balanco entre os agentes oxidantes e antioxi-
dantes no ambiente folicular humano, o que poderia
trazer repercussdes sobre a viabilidade oocitdria e,
conseqiientemente, sobre a fertilidade feminina.

Foi sugerida a possibilidade de a endometriose ser uma
doenga originada ou associada ao estresse oxidativo®. Na
vigéncia de endometriose pélvica, haveria a ativagdo dos
macréfagos na cavidade peritoneal, o que poderia promover
estresse oxidativo, gerando peroxidacdo dos lipideos, de seus
produtos de degradagio e dos produtos formados pela sua
interagdo com as lipoproteinas de baixa densidade e outras
proteinas. Os lipideos peroxidados, ao serem decompostos,
gerariam produtos como o malondialdeido (MDA) e po-
deriam ser reconhecidos como corpos estranhos, desenca-
deando resposta antigénica, com conseqiiente produgao de
anticorpos®. Este processo cursaria com danos oxidativos
as células vermelhas do sangue, as células endometriais e
peritoneais, 0 que, por sua vez, estimularia o recrutamento
e ativacdo de mais fagdcitos mononucleares, perpetuando
os danos oxidativos a cavidade pélvica'®. Contudo, no é
conhecido se o estresse oxidativo desempenha algum papel
na patogénese da infertilidade associada a endometriose,
bem como nao dispomos de dados na literatura comparando
a presenga ou ndo de alteragdes na peroxidagdo lipidica e
nos niveis de vitaminas antioxidantes no fluido folicular de
pacientes inférteis, com ou sem endometriose.

Caso seja confirmada a presenca de estresse oxidativo
em nivel folicular em mulheres com endometriose, este fato
poderia contribuir tanto para a ocorréncia da infertilidade
relacionada a esta enigmdtica doencga, como justificaria o
comprometimento da qualidade oocitdria, ao qual tem
sido atribuidas as menores taxas de implantacdo e gesta¢io
observadas em pacientes com endometriose submetidas a
estimulacdo ovariana para a realizagdo de fertilizagdo in vitro
e transferéncia embriondria, descritas por alguns autores'"'?.
Também convém ressaltarmos que ndo dispomos de dados
na literatura acerca do potencial efeito da estimula¢do
ovariana com gonadotrofinas exégenas sobre a peroxidag¢io
lipidica e os niveis de antioxidantes séricos.

O MDA ¢é um dos produtos finais da peroxida¢do
lipidica e, por ser um produto estavel, pode ser uti-
lizado como medida cumulativa deste processo'. Em
contrapartida, a vitamina E, que, segundo um relato,
estd aparentemente diminuida no fluido peritoneal de
mulheres com endometriose'*, pode tanto bloquear o
inicio da peroxidagdo lipidica, como inibir, primaria-
mente, a sua etapa de propagacio".

Para melhor compreender o balan¢o oxidante-
antioxidante e seu comportamento nas pacientes com
infertilidade secunddria a2 endometriose, previamente
a indugdo da ovulagdo com gonadotrofinas exdgenas e
ao longo da estimulagdo ovariana controlada, o objeti-
vo deste estudo foi avaliar o potencial de peroxidagao
lipidica e os niveis de vitamina E no soro e no fluido
folicular de pacientes inférteis com ou sem esta doenga,
submetidas a hiperestimulacdo ovariana controlada
(HOC) para realizagdo de procedimentos de reprodugdo
assistida de alta complexidade.

Métodos

Pacientes

Foram estudadas, prospectiva e consecutivamente,
36 pacientes inférteis atendidas no ambulatério de Infer-
tilidade Conjugal do Hospital das Clinicas da Faculdade
de Medicina de Ribeirdao Preto da Universidade de Sao
Paulo (HCFMRP-USP), submetidas a inducio de ovu-
lagdo para a realiza¢do de procedimentos de reprodugdo
assistida de alta complexidade (fertiliza¢do 7z vitro ou
injecdo intracitoplasmdtica de espermatozdide).




O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa desta Instituigao, de acordo com o processo
HCRP 2112/2001, e todas as pacientes avaliadas assi-
naram o consentimento informado previamente a sua
inclusdo no estudo.

Foram incluidas pacientes inférteis com idade en-
tre 20 e 38 anos, distribuidas em dois grupos: Grupo
Endometriose, constituido de 17 pacientes com infer-
tilidade secunddria a endometriose pélvica, e Grupo
Controle, composto por 19 pacientes com infertilidade
secunddria a laqueadura tubdria prévia (oito pacientes)
ou fator masculino (11 pacientes).

Foram considerados como critérios de inclusao para
as pacientes com endometriose a presen¢a da confirmagdo
deste diagndstico pela laparoscopia, a auséncia de qualquer
tratamento clinico ou cirtrgico para esta afec¢dao nos ltimos
seis meses e a auséncia de doengas clinicas ou ginecolégi-
cas associadas. As pacientes do Grupo Controle incluidas
neste estudo n@o apresentaram quaisquer doengas pélvicas
associadas 2 infertilidade, quando da realizagdo da laparos-
copia diagnéstica utilizada como parte da propedéutica da
investigagdo de infertilidade. A presenga de doengas como
diabetes mellitus, doenca cardiovascular, dislipidemia, lupus
eritematoso sistémico e outras doengas reumatolégicas,
infecgdo pelo virus HIV, qualquer infecgdo ativa, tabagis-
mo ou o uso de medicac¢des hormonais e antiinflamatérias
hormonais e ndo-hormonais nos Gltimos seis meses foram
critérios de exclusdo para ambos os grupos. Ndo houve
diferenca estatisticamente significativa entre as medianas
de idade das pacientes de ambos os grupos (Endometrio-
se=31,2 anos e Controle=31,4 anos; p=0,606).

Métodos

A HOC seguiu o protocolo do setor, que inclui a
dessensibiliza¢do hipofisiria com agonistas do hormo-
nio liberador de gonadotrofinas (GnRH), utilizando o
protocolo longo, a estimulagdo ovariana controlada com
gonadotrofinas (gonadotrofinas de mulher menopausada
— HMG ou FSH recombinante) e a administracio de
gonadotrofina coridnica humana (hCG) urindria, para
promover a indugdo da ovula¢do, seguida da captagdo
oocitdria realizada 34 a 36 horas ap6s a hCG.

As pacientes foram submetidas a uma injec¢do
subcutdnea didria de 0,5 mg de acetato de leuprolide,
iniciado dez dias antes da ultra-sonografia basal, quando
era realizada a avaliagdo ultra-sonografica previamente
ao inicio da hiperestimulagdo ovariana controlada.
Foram utilizadas diariamente trés a quatro ampolas de
HMG ou FSH recombinante (75 UI por ampola) nos
primeiros seis a sete dias da hiperestimulagdo ovariana
controlada, quando foi realizada a monitorizagéo ultra-

sonografica apds o inicio do uso das gonadotrofinas. A
partir deste momento, o controle ultra-sonogréfico foi
realizado diariamente ou a cada dois dias, e a dose de
gonadotrofinas foi ajustada de acordo com o crescimento
folicular observado. A suspensdo das gonadotrofinas e do
agonista do GnRH foi realizada quando pelo menos um
foliculo apresentava didmetro médio de 18 mm, quando
foi administrada 10.000 UI de hCG urindrio. Cerca de
34 a 36 horas apés a administracdo da hCG, a paciente
foi submetida a captagdo oocitdria, sob sedagdo endove-
nosa com propofol. A aspiracdo folicular foi realizada por
meio de ultra-sonografia com transdutor transvaginal de
5 MHz acoplado a guia de puncdo. Os foliculos foram
aspirados separadamente, sendo armazenados os fluidos
foliculares livres de contaminag¢do sanguinea a inspe¢ao
visual'®e que apresentaram oécitos captados. Os fluidos
adequados foram centrifugados a 1.900 ¢ por dez minutos
e estocados a -20°C, para posterior andlise.

Foram utilizados tubos estéreis, a vicuo, com EDTA,
para coleta de 5 mL de sangue venoso das pacientes, nos
seguintes dias: D1, dia da ultra-sonografia basal, antes
do inicio do uso das gonadotrofinas; D2, dia em que foi
administrada a hCG; e D3, dia da captagdo oocitdria.
Estas amostras foram centrifugadas a 1900 g por dez
minutos e o soro armazenado a -20°C.

As amostras dos soros e dos fluidos foliculares
armazenadas foram posteriormente encaminhadas
para o Laboratério de Nutri¢ao da Faculdade de Me-
dicina de Ribeirdo Preto da USP para a mensuragdo
da peroxidacido lipidica e da vitamina E, conforme
descrito a seguir.

Mensuragao da peroxidagao lipidica

O soro e o fluido folicular previamente estocados
foram descongelados até atingir 37°C. Cerca de 1 mL
de cada amostra foi misturado com 2 mL de TCA-
TBA-HCI (15% de 4cido tricloracético, 0,375% de
dcido tiobarbitirico e 0,25 N de 4cido cloridrico) e
aquecido em banho-maria por 15 minutos. Apds res-
friamento, o precipitado foi centrifugado em 1.000 g
por dez minutos. A absorbancia do produto foi medida
em espectrofotdmetro (Spectronic 601-Milto Roy)
com comprimento de onda de 535 nm. O cilculo da
concentra¢dao das TBARS foi realizado considerando-
se o coeficiente de absortividade molar do produto
(E535=1,56x10°M"' cm™), sendo os resultados ex-
pressos em nmol de MDA/litro. Uma curva padrdo
foi realizada, utilizando-se solug¢do estoque de MDA a
10 mM, preparada a partir do tetrametoxipropano
(Sigma), sendo que as concentra¢bes encontradas nas
amostras apresentaram-se dentro desta curva, mostrando
boa linearidade com o padrio.
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Niveis de vitamina E

A determina¢do da concentra¢ao de vitamina E
(0i-tocoferol) no soro e no fluido folicular foi realizada segundo
o método descrito por Arnaud et al.'”, como detalhado a
seguir. Uma amostra de 0,5 mL de soro ou fluido folicular
foi homogeneizada em 2,0 mL de etanol. Em seguida, foi
colocada em 1,0 mL de n-hexano e agitada por dois minu-
tos. Uma aliquota de 0,5 mL do sobrenadante (n-hexano)
foi pipetada, cuidadosamente, em tubo de ensaio seco em
nitrogénio, ressuspensa em 0,5 mL de fase mével, composta
por acetonitrila/diclorometanol/ metanol (70:10:20, v/v/v) e
filtrada. Uma quantidade de 100 WL foi injetada na HPLC
(cromatografia liquida de alta eficiéncia) e a leitura efetuada
como descrito a seguir. Paraa determinagio das concentragoes
da vitamina E foi utilizado uma HPLC modelo Shimadzu
LC-9%, usando uma coluna tipo C-18 (Simpack CLC-ODS
4,6 x 25 cm), uma pré-coluna de 4 mm x 1 cm, com fluxo
de 2 mL/min. A leitura foi realizada por espectrofotometria
com um detector UV/Vis a 292 nm. O equipamento foi
calibrado com solu¢des padrdes de O-tocoferol (Sigma),
nas concentragoes de 10, 20 e 200 umol/L. Antes de cada
leitura foi injetada uma solugdo padrdo de Ol-tocoferol na
concentragao de 20 wmol/L. O equipamento foi programado
para que os resultados fossem expressos em pmol/L para o
plasma e fluido folicular.

Analise estatistica

Para andlise estatistica, o teste ndo-paramétrico de
Mann-Whiney foi utilizado para a comparagdo entre os
valores de MDA e vitamina E, do soro e fluido folicular,
entre os Grupos Endometriose e Controle. O teste de Frie-
dman foi utilizado para a andlise das variacdes dos valores
de MDA e vitamina E, no soro, durante o processo de hi-
perestimulacio controlada (D1, D2 e D3), dentro de cada
grupo estudado. O teste de Wilcoxon foi utilizado para a
comparagdo entre as dosagens de MDA e vitamina E no soro
e no fluido folicular, no dia da captacdo oocitdria, dentro
dos dois grupos de estudo. Em todos os testes estatisticos,
o nivel de significincia adotado foi de 95% (p<0,05).

Resultados

No dia da amostra basal (D1), antes do inicio
do uso das gonadotrofinas, ndo se observou diferencga
significativa nos valores séricos de MDA entre o grupo
de pacientes com endometriose e o Grupo Controle,
e, ap6s HOC, os valores séricos de MDA foram signi-
ficativamente mais elevados no Grupo Endometriose
quando comparado ao Grupo Controle apenas em D2
(Tabela 1). Os valores séricos de vitamina E foram
significativamente menores no Grupo Endometriose

Tabela 1 - Valores séricos de malondialdeido (MDA), no dia da amostra basal, no dia da administracdo da gonadotrofina coridnica humana (hCG) e no dia da captacdo oocitdria, nos

Grupos Endometriose e Controle.

MDA soro Grupo Endometriose Grupo Controle

(Nmol MDA /mL) Mediana P25 P75 Mediana P25 P75
D1 24 1,8 3,1 19 1,5 2]
D2 2,3* 20 49 14 11 23
D3 1,8 1,7 34 1,6 1,5 59

D1=dia da amostra basal; D2=dia da administragdo do hCG; D3=dia da captagdo oocitdria; hCG=gonadotrofina coridnica humana.

*Diferenca significativa (p=0,009).

Tabela 2 - Valores séricos de vitamina E, no dia da amostra basal, no dia da administraciio da gonadotrofina coridnica humana (hCG) e no dia da captacdo oocitdria, nos Grupos

Endometriose e Controle.

Vitamina E soro Grupo Endometriose

Grupo Controle

(pmol/L) Mediana P25 P75 Mediana P25 P75
DI 19,00 143 21 24,0 20,1 29,8
D2 19,7¢ 17,7 221 23,4 19,8 28,0
D3 21,1 18,1 24,6 21,8 17,6 24,0
D1=dia da amostra basal; D2=dia da administragdo da hCG; D3=dia da captagdo oocitéria; hCG=gonadotrofina coridnica humana.
ab/ed Diferentes sobrescritos dentro da mesma linha indicam diferenca significante (p<0,05).
Tabela 3 - Valores de malondialdeido (MDA) e vitamina E, no dia da captado oocitdria (D3), no soro e fluido folicular, nos Grupos Endometriose e Controle.
Grupo Endometriose Grupo Controle
Mediana P75 P25 Mediana P25 P75
MDA Soro 18 1,6 34 1,6° 15 59
(nmol /mL) Fluido folicular *1,6 1,1 23 1,10 0,7 1,5
Vitamina E Soro 21,1¢ 18,1 24,6 21,8 17,6 24,7
(umol/L) Fluido folicular *6,9' 4,7 8,6 5,60 31 7.2

ab/ed/o! Diferentes sobrescritos dentro da mesma coluna indicam diferenca significante (p<0,05).

*/+: Auséncia de diferenca significativa.
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quando comparado ao Grupo Controle, tanto no dia
da amostra basal (D1), como no dia da administra-
¢do da hCG (D2), sem diferenga significativa em D3
(Tabela 2). Ndo houve diferenga significativa entre
os valores séricos de MDA e vitamina E em D1, D2
e D3, dentro de cada um dos dois grupos avaliados
(Tabelas 1 e 2).

No dia da captago oocitdria (D3) ndo se observou di-
ferenca significativa (p=0,08) entre os valores de MDA no
soro (1,82 nmol/mL) e no fluido folicular (1,64 nmol/mL),
no grupo de pacientes com endometriose. Contudo, nas
pacientes do Grupo Controle, os valores de MDA foram
significativamente mais elevados no soro (1,63 nmol/mL)
do que no fluido folicular (1,07 nmol/mL). Em ambos
os grupos, os valores de vitamina E foram significati-
vamente maiores (p<0,001) no soro do que no fluido
folicular em D3 (Tabela 3). Nio se observou diferenca
significativa entre os valores de MDA e de vitamina
E no fluido folicular entre o Grupo Endometriose e o
Controle (Tabela 3).

Discussao

O presente estudo foi o primeiro na literatura que
avaliou o potencial de peroxida¢io lipidica e os niveis
séricos de vitamina E, previamente ao inicio do uso
das gonadotrofinas e ao longo do processo de hiperes-
timula¢do ovariana controlada (HOC) em mulheres
inférteis com endometriose submetidas a procedimentos
de reprodugdo assistida de alta complexidade.

Os nossos resultados evidenciaram que o grupo
de pacientes com endometriose apresentou menores
niveis séricos de vitamina E quando comparado ao
Controle, tanto previamente ao uso das gonadotrofinas
exdgenas, como durante a utilizagdo das mesmas, até
o dia da administra¢ao da hCG. Estes dados sugerem
que, em mulheres inférteis com endometriose, possa
haver maior consumo sérico de vitamina E, um potente
antioxidante, refletindo possivel aumento das reagdes
oxidativas no soro associada a esta patologia.

Confirmando os nossos achados, outros autores'
também demonstraram que os valores de vitamina
E foram significativamente inferiores no fluido
peritoneal de mulheres com endometriose, o que
poderia explicar a oxidagdo mais rdpida de lipopro-
teinas, encontrada em mulheres com esta afec¢do'®.
Alguns autores avaliaram a atividade das enzimas
antioxidantes glutationa peroxidase e superédxido
dismutase, além da capacidade antioxidante total
do fluido peritoneal de mulheres inférteis com en-
dometriose e com infertilidade sem causa aparente,
também encontrando redugdo tanto da capacidade

antioxidante total, quanto da atividade das enzimas
avaliadas nas portadoras de endometriose'.

Por outro lado, o potencial de peroxidagdo lipidi-
ca, que, inicialmente, apresentou-se semelhante em
ambos os grupos estudados, tornou-se mais elevado,
com o uso de gonadotrofinas, nas mulheres com en-
dometriose. Este achado poderia ser explicado pelo
fato de a administra¢do de gonadotrofinas exdgenas
poder estimular o aumento de ferro no contetido
folicular®. O ferro é reconhecidamente um potente
pré-oxidante, catalisando a geragdo de radicais livres
do oxigénio pela reagdo de Haber-Weiss. Nio sabe-
mos se 0 mesmo também ocorreria em nivel sérico, o
que, se confirmado, apoiaria os resultados encontra-
dos no presente estudo. Kaya et al.”’ demonstraram
que os altos niveis de estradiol secundarios a HOC
poderiam estar associados a aumento nas concen-
tragoes séricas de MDA. Apesar destes autores nao
terem estudado especificamente mulheres inférteis
com endometriose, os seus dados sugerem possivel
associagdo entre a HOC e o aumento da peroxidagdo
lipidica sérica, que, segundo os nossos achados, se-
ria mais marcante nas portadoras de endometriose.
Por outro lado, também postulamos que o aumento
dos valores séricos de MDA nas pacientes com en-
dometriose, ap6s a HOC, poderia estar relacionado
também a menor capacidade antioxidante no soro
destas pacientes que, desde o inicio, apresentavam-se
com menores niveis séricos de vitamina E, conforme
anteriormente descrito.

Até o presente momento ndo dispomos de expli-
cagdes que justifiquem o fato de, no dia da captagio
oocitaria, os niveis séricos de MDA e vitamina E
apresentarem-se semelhantes em ambos os grupos
estudados. Convém ressaltarmos que, apesar de nao
termos encontrado diferenca significante, observamos,
no grupo de pacientes com endometriose, tendéncia
a reducdo nos niveis séricos de MDA e aumento nos
niveis de vitamina E apds a administra¢gao da hCG
e interrupg¢do das gonadotrofinas, sugerindo menor
consumo do referido antioxidante em virtude da
possivel reduc¢do da peroxidagdo lipidica, o que
precisaria ser melhor elucidado por meio de estudos
com maiores casuisticas.

Quando comparamos os niveis séricos e folicula-
res de MDA, observamos que os niveis séricos foram
significativamente mais elevados que os do fluido
folicular nas pacientes sem endometriose, apoiando
os achados de outros autores que sugeriram haver um
eficiente sistema de defesa antioxidante no contetido
folicular pré-ovulatério. Contudo, nas pacientes com
endometriose ndo encontramos diferenca significativa
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entre os niveis séricos e foliculares de MDA, o que
poderia ser devido a menor capacidade antioxidante
e/ou a maior atividade oxidativa em nivel folicular,
associadas a esta doenga.

Como ndo encontramos diferenca significativa entre
os niveis foliculares de vitamina E entre os dois grupos
avaliados e observamos tendéncia a maiores niveis de
MDA no fluido folicular de pacientes com endometriose
quando comparados aos controles, sugerimos possivel
desequilibrio entre a produgdo e a remogao de ERO em
nivel folicular, em mulheres inférteis com endometriose,
o que poderia, pelo menos em parte, explicar a pior
qualidade oocitdria relacionada a esta afec¢do, conforme
preconizado por alguns autores®.

Contudo, convém ressaltarmos que nao dispomos
de estudos que tenham avaliado os niveis fisiolégicos
de ERO e de antioxidantes no fluido folicular de
mulheres férteis ou inférteis em ciclos ndo estimula-
dos com gonadotrofinas exégenas. Desta forma, ndo
dispomos de dados acerca da potencial influéncia de
niveis fisiol6gicos de ERO e antioxidantes no fluido
folicular sobre a qualidade oocitdria e, conseqiien-
temente, sobre a qualidade embriondria e o sucesso
da gestagdo subseqiiente. Os dados disponiveis na
literatura sobre o valor preditivo de diferentes niveis
de marcadores do estresse oxidativo e capacidade
antioxidante em nivel folicular sobre a qualidade
oocitdria, fertiliza¢do, qualidade embriondria e taxas
de gestacdo subseqiientes aos procedimentos de re-
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