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Malformacgdes em fetos por técnicas de reproducio assistida. Problema?

Birth defects in assisted reproduction techniques. Trouble?
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RESUMO

O objetivo foi observar o aumento ou nao da incidéncia dos tipos de malformacdes de fetos oriundos de
tecnologia de reproducdo assistida. Foi realizada um levantamento nas bases de dados bibliograficos
MEDLINE® com os seguintes descritores: fetus malformation and assisted reproduction sendo encontrado
um total de 521 artigos. Foram excluidos do estudo 161 trabalhos. Periodo de sele¢do de publicacio de 2010
a 2022. Os resultados mostraram 24.800 malformagdes. As malformagdes cardiacas estiveram presentes em
40,2% dos casos. As alteragdes na parede abdominal e/ou do trato digestério em 22,3%. Os defeitos de
formacdo oOssea 13,2%, alteracdes do sistema nervoso central 7,7% e do trato genitourindrio com 7,0%.
Outras malformagoes 9,6% dos casos. Nao se observou um aumento consideravel das malformagdes entre
todos os nascimentos vivos, quando se comparado com a incidéncia de malformagdes em fetos ndo oriundos
de técnicas de reproducao assistida.

Descritores: malformagio em fetos, reprodugdo assistida, morfologia.

ABSTRACT

The aim was to observe whether or not the increase in the incidence types of malformations of fetuses
resulting from assisted reproductive technology. A survey was conducted in the bibliographic databases
MEDLINE ® with the following keywords: fetus malformations and assisted reproduction. Found a total of
521 articles. The study excluded 161 studies. Selection period of publication from 2010 to 2022. The results
showed 24.800 malformations. The cardiac malformations were present in 40.2% of the cases. Changes in
the abdominal wall and / or digestive tract in 22.3%. The defects of bone formation by 13.2%, central
nervous system disorders 7.7% and 7.0% with the genitourinary tract. Other isolated malformations 9.6% of
cases. We did not observe a significant increase in malformations among all live births, when compared with
the incidence of malformations in the fetus does not come from assisted reproduction techniques.

Key-words: fetus malformations, assisted reproduction, morphology.
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INTRODUCAO

INTRODUCAO

Segundo a Organizagdo Mundial da
Saude (OMS) a infertilidade ¢ um
problema vivido por 8% a 15% dos
casais. No Brasil, estima-se que mais de
278 mil casais tenham dificuldade para
gerar um filho em algum momento de sua
idade fértil. Ressalta-se ainda que a
esterilidade e a infertilidade sdo doengas
devidamente registradas na Classificagao
Internacional de Doengas — CID 10 e,
como tal, podem ser tratadas em muitos

casos'.

Entre as técnicas de baixa complexidade
podemos incluir o coito programado e a
inseminacdo intra-uterina (IIU) que
apresentam menores custos. Entre as
técnicas de alta complexidade incluimos
a fertilizacdo in vitro (FIV) convencional
e a inje¢do intracitoplasmatica de
espermatozdide (ICSI). Casais que
desejam ter filhos e que por algum
motivo ndo os pode ter de maneira
natural, recorrem a tais tecnologias
disponiveis, na expectativa de poderem

realizar o sonho de ter um filho.

Malformagdes em fetos....

Entretanto, o casal deve ser informado
dos riscos existentes tanto para a mae
quanto para o feto apos a realizagao

destes procedimentos®>.

No Brasil, como na maioria dos paises,
existem poucos estudos sobre a evolugao
dessas criangas, fato de extrema
importancia para a complementacdo e
continuidade da assisténcia prestada,
desde o inicio do tratamento da
infertilidade & mae até o nascimento de
seu filho. Diante dessa realidade, ¢
imprescindivel que estudos sejam feitos
para identificar quais sdo esses riscos €
qual a prevaléncia com que eles ocorrem
em fetos oriundos de técnicas de

reproducio assistida®>.

MATERIAL E METODOS

Para o alcance do objetivo geral, foi
realizada uma pesquisa na base de dados
do Medline® através de estudos
publicados de 2010 a 2022. Para tal, foi
realizado um levantamento no site da
PUBMED, com os seguintes descritores:
fetus  malformation  and  assisted

reproduction. Um total de 521 artigos

foram encontrados. Durante a analise dos
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titulos foram excluidos 161 artigos por
ndo se adequarem ao tema ou por nao
estarem completos na definicdo dos

objetivos do estudo.

Os resultados mostraram a somatoéria de
24.800 malformagdes congénitas
encontradas. As malformagdes cardiacas

estiveram presentes em 40,2% dos casos

Malformagdes em fetos....

levantados. As  alteracdes  parede
abdominal e/ou do trato digestorio em
22,3% dos casos. Os defeitos de
formacdo oOssea, 13,2% seguido das
alteragdes do sistema nervoso central
7,7% e do trato genitourinario com 7,0%.
Outras  malformagdes isoladas ou
cumulativas atingiram 9,6% dos casos,
grafico 1. As malformacdes cardiacas
levantadas foram: defeito do septo
interventricular: (13,2%); comunicagdo
interatrial (CIA) (12,5%), coartacdo da

aorta: (9,2%) e outras: (65,1%), grafico 2.

Malformagoes Congénitas

M Cardiacas

m Abdominais/digestorio
m Osseas

B SNC

W Genitourindrias

W Outras

Grafico 1. Tipo de malformagdo congénita e sua incidéncia.
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Tipos de Malformag¢des Cardiacas

B Defeito do septo
interventricular

ECIA

W Coartagdo da
aorta

M Qutras

Grafico 2. Tipos de malformagdes cardiacas

sobre a saude da mulher, do feto e do

_ ol 1
devem possuir uma licenca oficial de

funcionamento, sdo visitadas pelo menos

uma vez por ano por fiscais sanitarios, e
Na Inglaterra, desde 1990
onde todos os registros de pacientes devem
existe uma norma estabelecida pelo ) )
ser acessiveis e abertos para inspe¢do, o
parlamento para regular e vigiar os ) ) )
que tem sido motivo de criticas por parte
procedimentos de reproducao assistida. ) )
dos diretores das clinicas &7%.
Também, em muitos outros paises existem )
A tecnologia em reproducao
instituicdes ou regulamentos similares, que o )
assistida (ART) ¢ definida como uma
obrigam, na maioria dos casos, a ) .
abordagem para os casos de infertilidade
estabelecer registros cuidadosos de todos
em que ambos os Ovulos e os
os casos realizados e comunicar os
espermatozodides sdao preparados fora do
mesmos, assim como seus resultados, a
corpo, como a fertilizagdo in vitro
autoridade sanitaria. Esta preocupagdo tem
convencional ou bebé de proveta (FIV) e a
possibilitado conhecimento mais amplo o ) ) )
injecdo intracitoplasmatica de
sobre o verdadeiro impacto destas técnicas
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espermatozodides (ICSI). Nos EUA, em
2005, mais de 134.000 procedimentos
foram realizados com ART e mais de
52.000 criancas foram nascidos vivos,

como resultado desses procedimentos, o

que representa> 1% de todos os
nascimentos nos EUA’.
A cada década tem sido

observado um aumento da utilizagdo das

técnicas de ART. Para citar alguns
exemplos, em 1997 na América Latina 78
centros realizaram 11.530 procedimentos,
dos quais 5.185 no Brasil. Dentre os
procedimentos realizados, 3.789 foram
ICSI. Em 1995, dentre os 5.179
procedimentos realizados, 1.549 foram
ICSI e em 1996 entre os 8.270, foram ICSI
3.282. Entre os anos de 2000 e 2004 foram
realizados na América Latina 58.104
procedimentos de reproducdo assistida,
dos quais 74,3% foram ICSI. A taxa de ma

formagdo tem oscilado entre 1% e 2%, o

que ndo difere de qualquer outro
procedimento *1%!1,
Reefhuis e colaboradores em

2009, analisaram dados do Estudo Nacional
de Preven¢do de Defeitos de Nascimento, de
base populacional, multicéntrico, estudo caso-
controle de defeitos de nascimento durante o
periodo de Outubro de 1997 a dezembro de
2003 em 10 estados americanos: (Arkansas,
Iowa, Massachusetts,

Califérnia, Georgia,

New Jersey, New York, Carolina do Norte,
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Utah e  Texas), utilizando método
comparativo entre as maes que relataram uso
ART (FIV ou ICSI) para engravidar, com
aquelas que tiveram concepg¢des espontaneas
e ainda levando em consideragdo algumas
caracteristicas € comportamentos tais como:
materna / etnia, 1dade

raca materna,

tabagismo e paridade, verificou-se neste
estudo que em uma total de 9.584 casos e
4.792 maes controle, o uso da ART foi
relatado por 51 (1,1%) maes de controle e 230
(2,4%) mies caso .

E prudente ndo negar que o
indice de nascidos a partir da ART nos
ultimos 15 anos, mesmo que seja
substancial e em crescimento, ¢ ainda
muito pequeno em relagdo aos nascidos
assisténcia

sem reprodutiva e,

conseqiientemente, ¢ necessario
acompanhar o seguimento deste tipo de
nascimentos para apurar conclusoes.
Porém, se deve ter em conta que a
associacdo observada de procedimentos de
aumento das

reprodugdo assistida e

malformagdes nao significa relagao causal.

13,14,15

Nenhuma diferenga
significativa foi encontrada na prevaléncia
entre os diversos tipos de malformagdes
quando comparado in vivo. Parece que o
tratamento da infertilidade ndo aumentam
o risco de feto

transportar um

citogeneticamente anormal no final do
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primeiro trimestre, nem aumenta a
preponderancia de qualquer tipo especifico
de anormalidade.

Um dos problemas para
comparar séries de casos, ou estudos de
corte com estes procedimentos, ¢ a
disparidade de defini¢des entre os
trabalhos, assim como os grupos utilizados
como controles. Apesar de que alguns
estudos tenham estratificado os casos e
controles por idade e paridade, outros
ignoram esta necessidade. Também em
alguns trabalhos sdo eliminados os casos
de aborto e de morte fetal intra-utero,
muitos dos quais poderiam corresponder a
casos de malformagdo. Em outros que
tiveram esta preocupacdo, a idade
gestacional ndo permitiu analisar estes
aspectos & 1718,

Entretanto, poder-se concluir
que os problemas detectados nas séries
revisadas sdo resultado das caracteristicas
das mulheres submetidas a estes tipos de
procedimentos e que numero significativo
destas gravidezes sdao duplas ou triplas, o
que eleva a prematuridade e aumenta a
morbimortalidade. Também ¢ importante
considerar que quando o tempo de
tratamento para engravidar supera os trés
anos, independente do tratamento
realizado, as chances de apresentar

criangas com malformagoes ¢
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tem-se recomendado que estes casais
sejam  orientados quanto ao  risco
aumentado de malformacdes, ¢ a realizar
ultra-sonografia de alta resolucdo para
detectar

precocemente quaisquer

problemas & 19 20.21,22,23,24,25,26,27
Como o numero de gravidezes
multiplas em ART ¢ alto que na populacao
geral, levando a taxas maiores de
prematuridade, isto tem levado a maiores
custos, alguns inerentes ao procedimento
em si, a internacdoes das mulheres mais
longas e mais freqiientes e, a isto, se
devem somar os gastos com unidades de
cuidado intensivo destas criangas. De
qualquer forma, mais estudos serao

necessarios para poder elucidar estes

aspectos da reprodu¢do humana.
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