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Caracterizacao da inviabilidade evolutiva de embrioes visando doacoes
para pesquisas de células-tronco

Characterization of unviable embryos suitable for donation to stem-cell research

Nilka Fernandes Donadio!, Nilson Donadio?, Carlos Oliveira Celestino®, Tsutomu Aoki*

RESUMO

Objetivo: estabelecer quais as caracteristicas que definem um embrido como inviavel, tornando-o passivel de doag@o para
pesquisa com células-tronco. Métodos: avaliacdo retrospectiva de ciclos de fertilizagio in vitro realizados entre janeiro de 1995 a
2005. Foram selecionados ciclos nos quais se transferiram para a cavidade uterina embrides com classificacdes morfologicas
iguais entre si. Desta forma, avaliaram-se as taxas de gravidez, implanta¢do e involuc@o de sacos gestacionais dos embrides
frescos e criopreservados, distribuidos em grupos, de acordo com sua morfologia. Foram considerados embrides tipo A aqueles
simétricos e sem fragmentacao; tipo B, assimétricos ou com até 25% de fragmentacao; tipo C, com 25 a 50% do seu volume
ocupado por fragmentos, e tipo D, aqueles com 50% ou mais de fragmentagdo. Para as analises estatisticas utilizaram-se os testes
de Kruskal-Wallis ¢ Mann-Whitney. Resultados: em 87 ciclos foram transferidos 172 embrides tipo D, obtendo-se 11% de
gravidez, embora somente metade dos embrides inicialmente implantados manteve sua evolugdo. Ja embrides de mesma morfologia
quando criopreservados, apos descongelamento, ndo mostraram capacidade evolutiva, apresentando, a partir da transferéncia de
113 embrides em 36 ciclos, somente uma implantag@o, perfazendo uma diminuta taxa de 3% de gravidez. A tinica gestagao obtida
involuiu antes da 12* semana de gestagdo. Conclusao: embrides de baixos escores morfoldgicos ndo podem ser considerados
inviaveis por serem capazes, embora com uma freqiiéncia muito baixa, de promoverem gestagdo. Mas estes mesmos embrides,
quando criopreservados e posteriormente transferidos apos descongelamento, mostraram taxa de gravidez irriséria, além de ndo
resultarem em gravidez viavel. Logo, quando extranumerarios, os embrides tipo D ndo deveriam ser criopreservados, podendo
entdo, ao invés de serem descartados, ser doados para pesquisa de células-tronco embrionarias.

PALAVRAS-CHAVE: Células-tronco; Embrido; Fertilizacdo in vitro; Morfologia; Criopreservagao

ABSTRACT

Purpose: to define the characteristics of unviable embryos that may be donated for stem-cell research. Methods: a retrospective
evaluation of in vitro fertilzation cycles between January 1995 and January 2005 was structured. Cycles were chosen in which
the embryos transferred to the uterine cavity had the same morphological characteristics. Subsequently, the rates of pregnancy,
implantation, and involution of the gestational sacs of the fresh embryos as well as of those cryopreserved were analyzed and
distributed into groups according to their morphology. Embryos that were symmetric and with 0% of fragmentation were
designated type A; asymmetric with up to 25% of fragmentation were designated type B; between 25 and 50% of volume
occupied were designated type C, and those with 50% or more of fragmentation were designated type D. Results: one hundred
and seventy-two type D embryos transferred in 87 cycles presented low rates of implantation (11%) with 50% of those
implanted persisting in development. Embryos with the same morphology, after cryopreservation and thawing, did not show
the capacity to evolve. In 36 cycles, 113 thawed type D embryos were transferred, resulting in only one implantation, presenting
a minute 3% pregnancy rate. The implanted gestational sac did not evolve, showing a 100% rate of involution. Conclusion:
embryos with low morphological scores cannot be considered unviable because they are capable, even though with a very low
frequency, of supporting gestation. However, these same embryos, after cryopreservation, thawing and transfer showed an
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insignificant rate of pregnancy, that did not result in viable pregnancy. Therefore, when in excess to requirements, type D
embryos should not be cryopreserved; instead, rather than discarded, they should be donated for embryo stem-cell research.

KEYWORDS: Stem cells; Embryo; Fertilization in vitro; Morphology; Cryopreservation

[ntroducao

Assunto polémico e promissor, o desenvol-
vimento de células-tronco embrionarias humanas,
que teve inicio com as pesquisas de Thomson et
al.l, em 1998, vem sendo palco de infindaveis dis-
cussoes religiosas, éticas e legais?*. A destruicao
de blastocistos, com utilizacdo da sua massa ce-
lular interna®, para obtencao de células totipoten-
tes capazes de se desenvolver em qualquer tecido
dos trés folhetos germinativos, além dos tecidos
extra-embrionarios®, visando terapia celular se-
ria’, eventualmente, justificavel. “Um embrido,
potencial de vida, em troca do tratamento de ina-
meras outras vidas ja existentes”®. Lembrando-se
sempre que tudo ainda é experimental.

A utilizacao de células-tronco adultas talvez
promova os mesmos resultados, embora a maioria
dos trabalhos da literatura discorde, por estas ulti-
mas aparentemente possuirem menor potencial de
diferenciacao®!!. Além disso, a resposta quanto a
igualdade ou néo entre os resultados s6 sera possi-
vel se trabalharmos com ambas as linhagens tron-
co, adultas e embrionarias!?. As posicoes quanto a
origem dos embrides utilizados para obtencao das
células-tronco sao irreconciliaveis mas é quase
unanime a posicao de que nao se deve criar em-
brides especificamente para esta finalidade e sim
utilizar aqueles extranumerarios existentes nas
clinicas de reproducéao assistida'2.

Por fim, em 24 de marco deste ano de 2005
foi aprovada no Congresso Nacional a Lei 11.105/
05 de biosseguranca, que em seu artigo 5° permi-
te, para fins de pesquisa e terapia, a utilizacao de
células-tronco embrionarias obtidas de embrides
humanos produzidos por fertilizacao in vitro e nao
utilizados no respectivo procedimento. Para isto
devem ser atendidas as seguintes condicoes: se-
jam embrides inviaveis; ou sejam embrides con-
gelados ha trés anos ou mais, na data da publica-
cao da Lei, ou se ja congelados na data da publicacao
da Lei, depois de completarem trés anos, contados a
partir da data de congelamento.

Cabe ainda definir o que significa exatamen-
te embrido inviavel. A inviabilidade poderia ser
interpretada como parada completa de desenvol-
vimento!®>!*: morte embrionaria. Neste caso nada
mais resta que o descarte do embrido, pois nem
mesmo para doacao de célula-tronco ele se pres-
taria. Entdo o conceito de inviabilidade nao seria
diretamente do embrido, mais sim, da inviabili-

Rev Bras Ginecol Obstet. 2003; 27(11): 665-71

dade da obtencéao de gestacao viavel a partir deste
embrido. Surgem, assim, dois raciocinios: a invi-
abilidade genética, caracterizada por alteracoes do
embrido comprovadas pelo diagnostico pré-
implantacional, incompativeis com a vida, ou que
nao foram comprovadas por falhas da técnica, mas
com elevado risco'?; e a inviabilidade evolutiva,
ou seja, quando a transferéncia uterina do em-
brido nao resultaria em gravidez.

Habitualmente a selecdo de embrides € rea-
lizada a partir de critérios morfologicos bem esta-
belecidos, como tempo de clivagem, fragmentacao,
simetria, multinucleacdo e aspectos citoplasma-
ticos dos blastomeros, além da avaliacdo precoce
dos pro-nucleos?s18,

Quanto a clivagem, embrides com 48 horas
de evolucao devem apresentar quatro ou mais blas-
tomeros, e com 72 horas, seis ou mais blastome-
ros!®22, A auséncia de nova clivagem por um pe-
riodo superior a 24 horas caracteriza a parada
evolutiva do embrido'*?>23,

A fragmentacao € considerada um dos critéri-
os morfolégicos mais importantes da avaliacao em-
brionaria. Em uma das classificacbes de embrioes
mais utilizadas, desenvolvida por Veeck?*, em 1986,
embrides sem fragmentacao e simétricos sao deno-
minados tipo A, aqueles assimétricos com até 25%
de fragmentacao tipo B, o tipo C apresenta entre 25
a 50% de fragmentacéao e tipo D 50% ou mais. Ou-
tras classificacoes incluem diferentes parametros,
como distribuicdo dos fragmentos?®, multinuclea-
ca0?%?" e caracteristica do citoplasma??, mas man-
tém o volume ocupado por fragmentos como princi-
pal critério. Sabidamente, quanto pior a morfologia,
menores as chances de implantacao e gravidez?%2225,

Baseando-se nestes critérios morfologicos,
este trabalho tem como objetivo discutir e buscar
a caracterizacao dos embrides evolutivamente
inviaveis passiveis de doacao para pesquisa com
células-tronco embrionarias.

Métodos

Coletaram-se os dados do Centro Biolégico de
Reproducao Humana da Santa Casa de Misericor-
dia de Sao Paulo e do Pro-embryo, Centro de técni-
cas avancadas em Reproducédo Assistida, referen-
tes a todos os procedimentos de fertilizacao in vitro
realizados entre janeiro de 1995 e janeiro de 2005.

O estudo foi dividido em duas etapas. Na pri-
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meira etapa comparamos as taxas de gravidez e de
implantacao entre os embrides normalmente clivados
tipo A, B, C e D, avaliando-se assim a capacidade des-
tes em proporcionar gestacoes viaveis de acordo com
sua morfologia. Para isso foram incluidos os casos
nos quais o poolde 1 a 4 embrides utilizados para a
transferéncia uterina foi homogéneo, ou seja, quan-
do todos os embrides eram morfologicamente iguais
entre si, sendo excluidos os casos de transferéncias
mistas, ou melhor, nos quais no grupo de embrides
transferidos havia embrides de diferentes classes
morfolégicas. A necessidade de exclusao ocorre pela
impossibilidade de reconhecermos nos casos de
transferéncias de embrides qualitativamente diferen-
tes, qual dentre eles teve éxito na implantacao.

Distribuimos os casos em quatro grupos:
Grupo A — casos em que foram transferidos de 1 a
4 embrides, todos com morfologia tipo A (simétri-
cos com 0% de fragmentacao); Grupo B - em que
foram transferidos de 1 a 4 embriées com morfolo-
gia tipo B (assimétricos até 25% de fragmentacao);
Grupo C - transferéncias de embrides, todos com
morfologia tipo C (25 a 50% do seu volume ocupa-
do por fragmentos); Grupo D — somente embrides
com morfologia tipo D (acima de 50% de fragmen-
tacdo). Calcularam-se as taxas de gravidez de cada
grupo, dividindo-se o total de casos com ultra-
sonografia mostrando presenca de saco gestacio-
nal, realizada na 6* semana de gestacao, pelo to-
tal de integrantes do respectivo grupo. Calcularam-
se também as taxas de implantacao, dividindo-se
o total de sacos gestacionais verificados a ultra-
sonografia, pelo total de embrides transferidos.
Avaliando-se os exames ultra-sonograficos reali-
zados com 12 semanas de gestacdo, a partir das
involucoes de alguns sacos gestacionais, obtive-
ram-se as taxas de perdas gestacionais iniciais.

As diferencas estatisticas entre os grupos
foram avaliadas utilizando-se os testes de Kruskal-
Wallis e Mann-Whitney, sendo considerados sig-
nificativos valores de p inferiores a 0,05.

Na segunda etapa do estudo, objetivou-se
comparar a sobrevida e a viabilidade de embrides
tipo A, B, C e D p6s-criopreservacao. Embora mui-
tos centros s6 criopreservem embrides multice-
lulares de boa qualidade, nossa conduta sempre

Tabela 1 - Total de casos e embrides incluidos nos grupos A, B, C e D.

foi o congelamento de todos os extranumerarios,
a nao ser quando comprovada a parada evolutiva
(auséncia de clivagem por periodo superior a 24
horas) ou nao integridade da zona peltcida, como
descrito por Lightman et al.?®, em 1997. Todas as
criopreservacoes foram realizadas conforme téc-
nica previamente descrita?’, com transferéncia 2
a 4 horas pos-descongelamento daqueles embrides
com integridade de pelo menos 50% de seus blas-
tomeros. Considerou-se a taxa de perda embrio-
naria (embrides com mais do que 50% de blasto-
meros inviaveis) pos-descongelamento para cada
grupo morfologico. De modo semelhante foram in-
cluidos, para obtencédo das taxas de gravidez e im-
plantacao, casos em que todos os embrides utili-
zados nas transferéncias eram de igual morfolo-
gia prévia ao congelamento. A distribuicdo se deu
em quatro grupos, sendo no Grupo A_crio inclui-
dos os casos em que foram transferidos de um a
quatro embrides descongelados, sendo que todos
apresentavam morfologia tipo A na data da crio-
preservacao; Grupo B_crio — transferéncia de em-
brides descongelados, sendo que todos apresenta-
vam morfologia tipo B na data da criopreservacao;
Grupo C_crio — casos de transferéncias de em-
brides descongelados, sendo que todos apresenta-
vam morfologia tipo C na data da criopreservacao;
e por fim Grupo D_crio — em que se transferiu
embrides descongelados, todos com morfologia tipo
D na data da criopreservacao. Calcularam-se de
forma semelhante as taxas de gravidez, implan-
tacdo e perda gestacional inicial de cada grupo.

Resultados

De um total de 9.327 ciclos realizados entre
janeiro de 1995 e Janeiro de 2005, foram incluidos
na primeira etapa do respectivo estudo 533 casos,
sendo estes distribuidos conforme a Tabela 1. Na
mesma tabela se mostra o numero total de em-
brides por grupo distribuidos conforme a transfe-
réncia de um, dois, trés e quatro embrides. Resu-
midamente, foram avaliadas as evolucoes de 337
embrides tipo A, 436 tipo B, 223 tipo C e 172 tipo D.

Grupo Numero de Transferéncia Transferéncia Transferéncia Transferéncia Total de embrides
casos/grupo de embrido unico de dois embrides  de trés embrides de quatro embrides por grupo

A 146 28 59 45 14 337

B 198 43 95 37 23 436

C 102 33 27 32 10 223

D 87 51 9 5 22 172

Total 533 155 190 19 69 1168

Grupo A - casos em que foram transferidos de 1 a 4 embrides, todos com morfologia tipo A (simétricos com 0% de fragmentac&o); Grupo B - transferidos de 1 a 4 embriées com morfologia
tipo B (assimétricos até 25% de fragmentag&o); Grupo C - todos os embrides, com morfologia tipo C (25 a 50% do seu volume ocupado por fragmentos); Grupo D — somente embrides

com morfologia tipo D (mais que 50% de fragmentagao).
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Na segunda etapa do estudo foram incluidos
215 casos, sendo avaliados um total de 795 em-
brides criopreservados, distribuidos nos grupos
conforme a Tabela 2. Excluiram-se aqueles em-
brides que apds o descongelamento nao apresen-
taram sobrevida de nenhum de seus blastémeros,

restando entdo para as transferéncias, 133 em-
brides no grupo A_crio, 115 no B_crio, 164 no C_crio
e por fim, 113 no Grupo D_crio, perfazendo um to-
tal de 525 embrides. A taxa de sobrevida pos-des-
congelamento de cada tipo morfolégico embriona-
rio esta representada na mesma tabela.

Tabela 2 - Numero de casos e embrides transferidos incluidos nos Grupos A_crio, B_crio, C_crio e D_crio.

Grupo Casos Numero inicial Percentual de Transferéncia de Transferéncia Transferéncia Transferéncia Total de
de embrides perdas pos- embrido Unico de 2 embrides de 3 embrides de 4 embribes  embrides
descongela transferidos
mento por grupo
A_crio 66 157 15,3% 21 25 18 2 133
B_crio 49 161 28,6% 1 16 16 6 115
C_crio 64 261 37,1% 19 14 7 24 164
D_crio 36 216 47.7% 3 6 10 17 113
TOTAL 215 795 34% 54 61 51 49 525

Grupo A_crio — casos em que foram transferidos de 1 a 4 embrides descongelados, todos com morfologia tieo A (simétricos com 0% de fragmentagéo) na ocasiéo da criopreservagéo;

Grupo B_crio - transferidos de 1 a 4 embrides descongelados com morfologia tipo B #
embribes descongelados, com morfologia tipo C (25 a 50% do seu volume ocupado por
morfologia tipo D (mais que 50% de fragmentagéo) na data da criopreservagao.

A Tabela 3 resume as taxas de gravidez, im-
plantacao e involucao obtidas pos-transferéncia

Tabela 3 - Taxas de gravidez, implantagdo e perdas gestacionais em cada grupo.

assimetricos até 25% de ] (
ragmentos) na data da criopreservacéo; Grupo D_crio — somente embrides descongelados com

% de fragmentagdo) na data da criopreservagéo; Grupo C_crio - todos os

concomitantemente nos oito grupos do estudo.

Grupo n Taxa de gravidez

Nimero de embrides

Taxa de implantagao Taxa de perda

transferidos

A 146 42% 337 28% 13%
B 198 38% 436 25% 7%
C 102 24% 223 12% 33%
D 87 1% 172 6% 50%
A_crio 66 23% 133 13% 13%
B_crio 49 16% 115 10% 25%
C_crio 64 5% 164 2% 67%
D_crio 36 3% 113 0,8% 100%
Total 748 26% 1693 16% 17%

Grupo A — casos em que foram transferidos de 1 a 4 embrides, todos com morfologia tipo A (simétricos com 0% de fragmentac&o); Grupo B - transferidos de 1 a 4 embriées com morfologia
tipo B (assimétricos até 25% de fragmentac&o); Grupo C - todos os embriées, com morfologia tipo C (25 a 50% do seu volume ocupado por fragmentos); Grupo D — somente embrides
com morfologia tipo D (mais que 50% de fragmentacéo); Grupo A_crio — casos em que foram transferidos de 1 a 4 embrides descongelados, todos com morfologia tipo A (simétricos com
0% de fragmentacao) na ocasido da criopreservacédo; Grupo B_crio - transferidos de 1 a 4 embrides descongelados com morfologia tipo B (assimétricos até 25% de fragmentac&o) na
data da criopreservacéo; Grupo C_crio - todos os embrides descongelados, com morfologia tipo C (25 a 50% do seu volume ocupado por fragmentos) na data da criopreservagéo; Grupo
D_crio — somente embrides descongelados com morfologia tipo D (mais que 50% de fragmentacéo) na data da criopreservagéo.

Taxas de gravidez: Encontramos p < 0,05 nas comparagdes entre os gruposAx C,AxD,BxC,BxD, CxD, A _crio x C_crio, A_crio x D_crio, B_crio x C_crio, B_crio x D_crio, Ax A_crio,
B x B_crio, C x C_crio e D x D_crio

Taxa de implantagdo: Encontramos p < 0,05 nas comparagdes entre Ax C,AxD,BxC, B xD, Cx D, A_crio x C_crio , A_crio x D_crio, B_crio x C_crio, B_crio x D_crio, Ax A_crio,

B x B_crio, C x C_crio e D x D_crio

Taxa de perda inicial: Encontramos p < 0,05 nas comparagdes entre Ax C, Ax D, B x C, B x D, A_crio x C_crio, e A_crio x D_crio

Quanto as taxas de gravidez, ndo foram en-
contradas diferencas estatisticas quando compa-
rados os grupos A (42%) e B (38%) (p=0,391), A_crio
(23%) e B_crio (16%) (p=0,398) e entre o grupo
C_crio (5%) e D_crio (3%) (p=0,642). Todas as ou-
tras correlacdes entre os grupos mostraram dife-
rencas estatisticamente significantes.

As taxas de implantacao encontradas nos gru-
pos A, B, Ce D foram de 28, 25, 12 e 6%, respectiva-
mente. Entre aqueles criopreservados obtivemos
13% no grupo A_crio, 10% no B_crio, 2% no C_crio e
0,8% no D_crio. Correlacionando as taxas de implan-
tacdo, nao houve diferenca estatistica entre os gru-
pos A e B, A_crio e B_crio, e entre C_crio e D_crio.
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Os embrides de pior morfologia apresentaram
elevadas taxas de involucdo das gestacoes inicial-
mente implantadas, sendo 33% no grupo C, 50% no
grupo D e chegando a 67 e 100% nos grupos C_crio e
D_crio. As diferencas entre as perdas gestacionais
iniciais foram significativas entre os grupo Ae C, A
eD,BeC,BeD,A_crioe C_crio e A_crio e D_crio.

Discussao

Intimeros estudos da literatura mostram a
correlacao direta da qualidade embrionaria com
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as taxas de gravidez??22325 Independente da for-
ma ou escore utilizado na avaliacao, quanto pior a
morfologia, ou seja, quanto maior a fragmentacao
e assimetria, menores as chances de implanta-
cédo. Como exemplo, Ziebe et al.*°, em 1997, mos-
traram taxas de implantacao de 28% com embrides
tipo A e somente 5% com embrides D.

Poucos séao os trabalhos que relatam a ob-
tencao efetiva de gestacao com embrides altamen-
te fragmentados®!. Trabalho de Ziebe et al.**, an-
teriormente comentado, mostrou 15% de gesta-
cao contra 43% obtida na transferéncia de em-
brides qualitativamente superiores. Giorgetti et
al.?°, em 1995, avaliando 957 transferéncias de
um Unico embrido, mostraram taxa de gravidez
ainda menor, de 4,5% quando transferido embrido
tipo D. Staessen et al.!” obtiveram uma tnica ges-
tacao a partir de 68 transferéncias de embrides
com alto indice de fragmentacao; ja em outra pu-
blicacdo, Shulman et al.®>? ndo obtiveram, nem ao
menos uma gestacao.

Apesar de embrides tipo D serem capazes
de iniciar uma gravidez, segundo alguns autores
as chance de nascimento sdo muito baixas®’, por
exemplo Giorgetti et al.?° obtiveram somente 3,8%
de nascidos.

Thomas Ebner et al.3! alertam quanto as taxas
de malformacao fetal com embrides C e D serem res-
pectivamente de 13,3 e 36,4%, fato possivelmente
explicavel pelo maior indice de apoptose, desordem
cromossomica® e perda de proteinas reguladoras®.
Alguns trabalhos contra-indicam a transferéncia de
embrides muito fragmentados, s6 o fazendo apos as-
sinatura de consentimento informado pelo casal®!.

Sao frequientes as discussoes sobre a even-
tual superioridade da taxa de abortamento entre
embrides morfologicamente mais comprometidos.
Devido ao diminuto numero de casos em que so-
mente estes embrides sao transferidos, nao se
podem obter conclusoes definitivas!?29-31,

Em nosso estudo encontramos 11% de ges-
tacao com 6% de implantacdo no grupo D e res-
pectivamente 24 e 12% no grupo C, nao havendo
diferencas estatisticas entre os dois grupos, mas
quando comparadas as taxas de 42 e 28% do grupo
A e 38 e 25% do grupo B, respectivamente, as dife-
rencas foram estatisticamente comprovadas. Sao
taxas semelhantes as encontradas na literatura,
que vém a comprovar a pequena, mas nao ausen-
te capacidade evolutiva destes embridoes, mesmo
apresentando graves alteracdoes morfologicas.
Além destes numeros, verificamos maior indice
de involucdes de sacos gestacionais originarios de
embrides C e D, sendo o resultado também esta-
tisticamente significante.

Por estes dados nao podemos considerar
embrides tipo C e D como absolutamente inviaveis,
uma vez que, mesmo suas taxas de implantacao

sendo baixas, ainda assim podem levar a gesta-
cdo com nascimento, embora com maiores
chances de perdas gestacionais.

Quanto a segunda etapa de nosso estudo, na
qual estudamos a diferenca de viabilidade dos em-
brides descongelados, relacionando a sua qualidade
morfologica prévia a criopreservacao, a literatura
destaca que existe relacdo direta entre a morfologia
embrionaria e o prognostico posterior ao desconge-
lamento®”**. O congelamento promove reducdo nas
taxas de implantacdo quando comparadas aos em-
brides frescos de mesma qualidade, devido as fre-
quentes perdas de blastébmeros no processamento®.
Nao objetivamos neste estudo avaliar a modificacao
da classe morfolégica pos-criopreservacao dos em-
brides, nao sendo estes dados considerados.

Segundo nosso trabalho notamos que a taxa
de sobrevida embrionaria € significativamente in-
ferior nos grupos C_crio e D_crio, dado que corres-
ponde aos achados da literatura, que concluem ser
muitas vezes inviavel o congelamento de embrioes
fragmentados e assimétricos. No grupo C_crio obti-
vemos 5% de gravidez com 2% de implantacao.
Mesmo as taxas sendo consideradas muito baixas,
e associadas a uma incidéncia de 67% de involucéo
gestacional, obtiveram-se gestacdes viaveis a par-
tir deste grupo. Dentre os embrides tipo D na data
do congelamento, além do maior indice de perdas,
obtivemos somente 3% de gravidez, com a irrisoria
taxa de 0,8% de implantacao, e com 100% de
involucao destas. Nao houve nenhuma gestacao
viavel evolutiva. Estes dados que mostram a invia-
bilidade pos-descongelamento de embrides do tipo
D. Criticas poderiam ser feitas quanto ao pequeno
numero de gestacoes avaliadas para a conclusao
quanto a inviabilidade. Vale lembrar que um total
de 113 embrides foram inicialmente transferidos,
numero considerado significativo, e mesmo assim
obtivemos s6 uma gestacao, a qual nao evoluiu; logo,
a conclusao é valida.

Grande parte dos servicos nao criopreserva
embrides de ma qualidade, descartando-os ou do-
ando-os diretamente para pesquisa quando legal-
mente aprovado, justamente pelos resultados
desanimadores?. Alguns servicos orientam aos
casais soO criopreservarem embrides supranume-
rarios se em numero superior a quatro, com qua-
tro células ao redor de 48 horas ou sete ou mais
células com 72 horas, e se estes apresentarem
no maximo 10% de fragmentacao®.

Podemos entdo concluir que embrides tipo
D frescos sao viaveis, mas congelados passam a
ser inviaveis. Logo, qual a conduta diante de em-
brides extranumerarios, além de 4 permitidos para
a transferéncia uterina, tipo D, uma vez que
congela-los acaba por inviabiliza-los?

Trabalhos mostram que até mesmo para
pesquisa, embrides de pobre morfologia pos-crio-
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preservacao nao seriam aproveitaveis, pois estes
dificilmente atingem estadio de blastocisto, im-
possibilitando a obtencao da massa celular inter-
na para obtencao de células totipotentes. Em
contrapartida, recente estudo utilizando 130 em-
brides de baixos escores morfolégicos, com 72 ho-
ras de evolucao, que seriam descartados pela bai-
xa probabilidade de implantacdo e gestacdo, obte-
ve 14,62% de blastocistos que resultaram em duas
linhagens de células-tronco. Dentre estes 130
embrides, aqueles com pior grau de fragmenta-
cédo realmente nao evoluiram? .

Outro fato importante a ser considerado diz
respeito ao potencial de obtencao de células-tron-
co a partir de embrides congelados ha 3 anos ou
mais®*®. Hoffman et al.*’, em trabalho publicado em
2003, levantaram, junto a todos os centros de re-
producao assistida, que existem aproximadamen-
te 400.000 embrides congelados nos EUA, e que
destes somente 2,8% sao viaveis para doacao, per-
fazendo um total de 11.000, pois os embrides res-
tantes se encontram armazenados visando o tra-
tamento de infertilidade dos casais. Os 11.000
embrioes doados para pesquisa tém qualidade
questionavel, pois os melhores embrides sao trans-
feridos a fresco, sendo congelados os de pior mor-
fologia, além de o tempo de congelamento e as téc-
nicas utilizadas serem variadas entre os servi-
cos. Por estes aspectos, o trabalho calcula perda
embrionaria ao redor de 35%, restando hipoteti-
camente, dos 11.000 iniciais, somente 7.334. Des-
tes, somente 25% chegariam a blastocisto (1.834),
e no maximo 15% chegariam a fornecer linhagem
tronco embrionaria. Resumindo, dos 400.000 em-
brides congelados nos Estados Unidos, obter-se-
iam somente 275 linhagens. No Brasil provavel-
mente este numero seria muito menor. Logo, nao
podemos contar somente com os embrides conge-
lados no pais para desenvolvimento de pesquisas
e obtencao de células-tronco, mas também com
aqueles embrides frescos considerados inviaveis
que sao descartados pelas clinicas.

Resumidamente, embridoes de péssima qua-
lidade a fresco podem resultar em gestacodes, mas
quando congelados se tornam completamente
inviaveis tanto para obtencao de gestacdo quanto
para pesquisa; logo, a presenca de embrides ex-
tranumerarios tipo D, ou seja, que superam o nu-
mero total de embrides permitidos para a transfe-
réncia, nao tem indicacdao de criopreservacao.
Entao, pela légica, em face de embrides extranu-
merarios tipo D, que quando congelados morrem,
ao invés de serem descartados®?, por que nao doa-
los para pesquisa®, com a nobre finalidade de ten-
tarmos obter linhagens de células-tronco?

Obviamente a doacao para pesquisa s6 pode
ser realizada em face da permissao do casal por
meio de termos de consentimento esclarecido®*°.
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Embrides de baixos escores morfolégicos nao
podem ser considerados inviaveis por serem capa-
zes, embora com uma freqiiéncia muito baixa, de
promoverem gestacido. Estes mesmos embrides,
quando criopreservados e posteriormente transferi-
dos apos descongelamento, mostraram taxa de gra-
videz irrisoria, além de néo resultarem em nenhu-
ma gravidez viavel. Podemos concluir que o conge-
lamento dos mesmos se torna impraticavel. Logo,
quando extranumerarios, nao deveriam ser criopre-
servados, podendo entao, ao invés de serem descar-
tados, ser doados para pesquisa de células-tronco
embrionarias ou outras pesquisas, desde que apro-
vadas pelo conselho de ética e pesquisa e pelo casal.
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