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TRABALHOS ORIGINAIS

Tratamento do Fator Masculino Grave em Infertilidade
pela Injecdo Intracitoplasmatica de Espermatozdides (ICSI)

Primeiras Gestagdes Obtidas com a Coleta de Espermatozéides do Testiculo

Treatment of Severe Male Factor Infertility
by Intracytoplasmic Sperm Injection (ICSI)

First Pregnancies Obtained with Sperm Collection from Testicle

RESUMO

Esse trabalho anelsou o amprege da infegac ntrackoplasnilica de espermatozdides (ICSE) no tratarranic
da inlertilidade masculing grave. Um total de 51 casos foram submetidos a0 método da 1CSE. A idade
média das esposas for de 314 = 46.1 ancs, reallzcarse v total de 51 ciclos de pancio ovariana. Os
dwulon colthidas par ultra-som vaginal tiveram o complexd curmilus-corona removido por hahaonsdase
(B0 Ul/md) diluida no mieio DenieS0 (Scandinavtan IVF Science, Sweden), Sormente os cdctos em
mutsfase Il foram microinjetados A Injecdo foi realicads mum microscégie mwertxdo Olympuos IMT-2
equipado cam um sistema de leates Hoffman, acoplado com manipulador automatics MM-88. O controle
das micropipetas de injecdo dos espernmatosdides lol realizado por umn micromanipaladors hdrdulico
MO 202 (Nanishige, Japan}. A lixacao dos obcilas lol execidada por v manipuador MN-155 (Narishige,
Japan). Uma sodugas de polivmnilpinrclidina (PVR, Scandinavian IVE, Swedcnj na concendiacho de 10%
o WF-60 (Scondmavian IVF Sownce, Swodan) 1 usada para trobilizagio dos espesmatoasides. O
usparma coletado foi preparado com gradientes de Parcoll (40%, 90%). Um total de 51 ciclos foram
realizados, sendo coliclos 469 odertas, com uimn média de 9.20 & 5.63 cbécitos por pungao. Além disso,
379 vocites estavam em metdlase Il (BOK). A taxa média o lovilizacado foi de 53 6%, com uma média
de embnder transferidos de 316 £+ 1.84. O wmdie do flestogho por puncdo fol de 31,3% ¢ por
transleséncia de embides, 34,7% A taxa de wnplantacho loi 16,1% Em cinco casos, onde os
espermatozoides foram retirados do testiculo, obteve-se apds a ICS uma taxa de fentiizacio dos obeitos
do 5%, sendo a texa de gravadez clinica por puecdo de GO% (Lrds gestacoes) ¢ a taxa de implantacho
te A0, Concluinda, 3 Injecds infraciloplasmatica de espermatozdades CSH ¢ um excelente métado

e o tatamento do lador mascuing grave om indertidade

Palawaschave miecic maraceoplasmdtica; espermatostede. nfertilidade mascding growe

José G, FRANCO JUNIOR
Chiudio G, PETERSEN
Ana Lacia MAURI

Ricavdo Luiz R, BARUEFI]
Fnio 19 FREFTAS

Getilio URSOLINO

Centro dn Reprodigdo Humana da Fundagdo Maternidade
Sinhd dunguelra - Ribelrdo Preto - SP

Introducao

Anjegdointraciioplasmatica de espermalo
z6ides (1ICS!) como mélado de investigagdo em
biologia ndo @ um fato novo. Em 1914 Lilke refere
a necio de espermatozdides no Ovulo do peixe-
estrela, porém com resuitados ndo conclusivos
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Em 1962, Hiramoto observou nos odcitos do
ourigo do mar, apés a ICSI, uma ativagéo ooci-
taria seguida de uma descondensagio dos esper-
matozaides. Em 1976, Uehara e Yanaghimachi
publicaram um artigo sobre a injegdo de esper
malozoides em oocitos de hamster, verificando
o lormagao de pronicieo masculinoe e uma ativa-
¢A0 oocitaria, que poderia ocofrer pala simplas
agdomecanica das pipetas, desde que houvesse
o presenca de lons calcio no meio.

Em 1988, Lanzendori ef al. descrevem pela
primeira vez a ICS1 na espécie humana, com o
relato da obtengio de proniciecs apds a micro-
injecio de 20 odcitos (taxa de fertilizagado de
35%). Inicialmente, esses 00CIIOS apresenta-
vam vesicula germinativa, sendo apenas subme-
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tidos a ICS! quando liberaram o primeiro corplis-
culo polar. Nao houve transferéncia werina dos
pronucieos obtidos nessa Investigagio.

Em 1991, Ng et al, analisaram o emprego da
ICS| no tratamento de casos com oligoasteno-
teratozoosparmia severs. Um total de 38 cdci-
tos em metafase |l loram microinseminados,
oblendo-se uma faxa de fertilizagio de 10,5%,
com lesdo dos odcitos em 31,6% das vezas, Os
proniucieos oblidos foram transferidos para a
trompa, porém nio ocorreram geslagoes Na-
quela ocaside, o autor desaconselhou o uso da
ICSI como terapia do falor masculing severo.

Em 1992, Palermn et al. descreveram o em-
prego da ICSI em 47 cocilos pré-ovulalorios
(matatase 1), verificando que 38 permanece-
ram intactos apos a microinjegdo, 31 fertiliza-
ram (laxa de fertilizagdo de 66%) e 15 embritas
foram translerides para o utero. Um total de

qualro gestagdes foram obtidas apos oilo Gi-

clos de tratamento (duas gestagdes Unicas,
uma gemelar @ um aberto pré-clinico).

Em 1993a, Van Steirteghem et al. compararam
ainseminagio subzohal (SUZ1} com a ICSI, num
total de 300 ciclos de tratamento, numa poputa-
¢do de pacientes que ndo obliveram lerlilizagao
ou apresentaram em ciclo prévio de fertilizagdo
in vitro uma laxa de ferhlizagdo inferior a 5%
Entretanto, a taxa de lerlibzagdo apos a ICS|
(51%) loi superior Ada SUZI (14, 3% ) em armostras
com paramelros semelhantes do esparma.

Nagy el al. (1994) veriticaram a eficiéncia da
ICSI em casos de criptozoospermia, asteno-
zoospermia e teratozoospermia total (100% de
compromatimento),

Por outro lado, duas das principais causas
deintertiidade masculina com espermatogdne-
se normal sfio a agenesia congénita bilataral
dos deferentes e a azoospermia chstrutiva sem
possivel corregdo cirirgica. O protocolo basico
para solugio destes cazos consistia na aspira-
¢ao microcirurgica do epididime proximal e
subsequente aplicagso da 1écnica de fertiliza-
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Gao in vitro. Algumas gestagbes foram obtidas
com esse procedimento (Templa-Smith et al.,
1985), entretanto, as taxas de fertilizag&o com
espermatozdides ebtidos do apididimo era baixa
a 08 indices de gravidez nfio excediam 9%, Em
1995, Sitber ef al. relataram uma taxa de fertili-
zagao de 16% e geslagio de 42%, num total de
12 ciclos de ICSI. onde os espermatozdides
foram retirados por bidpsia testicular,

Em vista destes fatos, esse trabalho apresen-
1a as normas de instalagdo, os resultados e as
conclustes oblidas, em nogsa unidade, com o
desenvolvimento do programa de injegao intraci-
toplasmatica de espermatozéides (ICS!). Apre-
santa-sa, em especial, asmodificagdes laborato-
riais que tacilitariam para outros grupos a implan-
tagio dessa metodologia no Brasil, Além disso,
descrevem-se os primeiros casos de gravidez no
Brasil, com espermatozéides obtidos do testiculo,

Pacientes e Métodos

Um total de 51 pacientes e seus €sposos
foram submelidos ao programa de ICS1, A ida-
de médin das pacientesfoide 31,4 + 46,1 anos.
Previamente, tadas as pacientes realizaram um
exama ginecoldgico complelo, hisleroscopia
diagnostica e peaquisa de anticorpos para HIV.
Obrigateriamenis, 05 pacientes executaramum
espermograma completo e pesquisa de anticor-
pos para HIV. Em seguida, os casais com
exames normais foram informados e esclareci-
dos quanlo acs passos lécnicos da ICS! e dos
riscos do processo de coleta de dvulos. Final-
menle, assmaram um consentimento para a
realizagdo da ICSI

As indicagées para a ICSI foram as seguintes:
oligonstenoteralozeospaermia, azoospermea obstru-
tiva com esparmatogéness conservada, falha pré-
via total e ferilizacdo in vitro e fator imunelégico.

Ds esquemas de estimulagao ovariana loram
0 do cicle semiprogramade € o de analogo de
GnHH (acetale de leupralide, Lupron, Abbott)
associado com gonadotrefinas. O ciclo semi-
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programado lor utihzado em 12 ciclos (23 .5%
dos casos) No samiprogramado, Inicia-se um
anliconcepcional de baixa dosagem (etinil-as-
tradiol 30 j1g & gestodena 75 pg - Gynera,
Barlimad-Shenng) ne primeire dia dociclo menstiual
anterior ao do estimulo ovulalorio, sendo em-
pregado por um tempo minimo de 21 dias e
maximo de 28 dias. Obrigatoriamante, a asti-
mulagdo avariana comega no quinta digapoes a
parada da pilula, com citrate de clomifeno na
dose de 100 mg/dia, durante cinco dias con-
secultvos. Na mesma ocasido, uma ampola de
gonadotrofina menopausal humana (FSH = 150 UI
e LH = 150 Ul, Pergonal . Serono) & adminis-
trada em intervaios de 4B horag, num minime
de quatre ampolas. Ag mesmo tempo, inicia-se
ouso de dexametasona na dose de 0.5 mg/dia,
mantendo-se até o momenio da transtaréncla
embrionaria (Franco Jr et al., 1995),

Numtotal de 39 ciclos (Y6,4%), empregou-se
0 acelato de lauprolide em blequelo longo de
segunda fase, com inicio no 21V dia do cicle
menslrual prévio ac estimuio ovulaténo. No 152
dia, apos o uso do analogo, e aesde que 1enha
ocorrido o fluxo menslrual, realizou-se a estimula-
Gaa uviriana com FSH 225 Ul por dia {(Metradin
HP. Serono) até atingir-as uma resposta ovarta-
naideal. Dessa forma, independente do esquema
de poliovulagia avariana, a observacao do desen-
volvimento falicular teve inicio no oitavo dia da
estimulagio, atraves de uma avallagao ullra-sono-
grafica com transdutor de 5 MEz (Ultramark 4 - ATL
Advanced). Em ambos oS protacolos, quando
uim minimo de trés ou mais loliculos de 17 mm
no maior didmetro foram identificados, adminis-
trou-se o hormonio genadotrolico coriénico (hCG
Profasi HP, Serono) na dose de 10.000 Ul por
via IM. Emnanhum dot protocolos faram utiliza-
das dosagens hormanals ne controleda estimuo-
lagao ovariana

Apuncio aspirativa folicular foi realizada de
34 a 36 horas apos o hCG, sob sedagio com
etomidata (Hypnomidato), através de agulha de
17 G guiada pelo transdutor vaginal,
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Material e Métodos

O liquido folicular aspirado lot depositado em
placas de cultura (cat 25010, Carning, New York),
osoocitos foram identiticados e transferidos com
auxilic de pipela Pasteur para placas de cullura
de Nunc {cat 176740, Hoskilde, Denmark) conten-
da 1 mil demeio do cultura IVF-50(Scandinavian IVF
Scienca, Goleborg, Sweden). Posteriommente, o
compléxo cumulus-corona é removido pela exposi-
¢Ao em hialuronidase na concantragao de 80 Ul/ml
(cat. 44272, Sigma Chemical Co., St Louls,
LISA) diluida no meio DENU-50 (Scandinavian
IVF Science, Galeborg, Swaden), previamente
aquecidona temperatura de 37°C por duas horas.

0O tempo de exposigdo na hialuronidase é
variavel, sendo 0s oocitos complelamente des-
nudados através de sucessivas passagens em
plpetas Pasteur estiradas O procedimento de
desnudagio foi executado em placas de Nunc.

05 oocitos desnudados foram incubados no

meio IVE-50 até o momento da ICSI. Apenas o8
oocitos com o primeiro corpusculo polar (meta-
fase 11} foram injetados.

Em seguida, as amostras de esperma foram
coletadas por maslurbagdo em placas de cultu-
ra (cal 25010, Corning, New Yark, USA) e man-
lidas na temperatura da 37°C. Apads aliquefagéo,
foram analisadas em microscdpio de contraste de
fase, sendo a contagem dos espermatozoides
executada na ¢amara de Makler (Seli-Medical
Instruments, Haila, lsrael), Nos casos indicados,
apbs anestesia local, retirou-se um fragmento do
lecido testicular de aproximadamente 0,5 cm. O
material biopsiado fol depositado em placa Corning
estéril (cat 25010) contendo IVF-50 aguecido, ob-
servando-se os tubulos seminiferos (aumento 14x)
que loram abertos com o auxilio de duas agulthas
27G acopladas em seringa de tuberculina. Nio se
oblendo espermatozdides com esse procedimen-
10, o tecido testicular & mascerado com o auxilio de
uma placa* Corning estéril (cat 25010). Apos a
visualizagdo dos espermatozdides no meio, estes
foram separados dos demais elementos celulares.
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A separacdo dos espermatozéides do lluido
seminal ou de oulros componentes celulares |oi
realizada através de gradiente descontinuo de
Percoll (osmolaridade entre 280 - 200 mOsm/Kg
H,0) emtubos conicos (Caming, New York, USA)
com gradientes de | ml das lragdes de 40% e
80% de Percoll, diluido no meio Ham 10x concen-
trado {Penicilina G, Sigma P 468/dose 60 mg/imtl).
Apos centrifugagfio em 300 G por 20 minutos, a
camada de 90% e o sedimento sio transferidos
para novo lubo e ressuspensos em 6 mi de IVE-50.
Apoda nova centrifugacio em 150 G por dez minu-
tos, o sobrenadante € desprezado, @ um volume
variavel de meio de cullra é adicionado ao
sedimento. Nessa ocasido, a amostra de esper-
ma é analisada e estocada am cullura, na almos-
lera de CO, 5%, até o mamento do uso para ICS1,

AICS! fal realizada num microscépio inverti-
do Olympus IMT-2 (Olympus, Tokie, Japan)
equipado com um sistema de lentes Holfman e
acoplado comummanipulador automatico MM-88
Os discos de cultura sio mantides na lempera-
tura de 37°C por uma placa de aquecimento
(Swemed Lab, Vistra Frolunda, Sweden), sendo
os controles realizados por micromanipulador
hidraulico MO 202 (Marishige Co, Tokia, Japan)
para amicropipela (diamatiointerno de 4. 8 pm a
S.6pme externode 6.8 uma 7.2 prm com angula-
¢iode 30%) de transporie einjegcio do esperma-
tozéide. Ummanipulador MN-155 (Narishige Co,
Tokio, Japan) comuma mictopipela (didmealtrointer-
node 18 pm-25 pm e externo 100 pm- 120 pmcom
angulagio de 307 {oi usado para lixagdo do
oocito. Os microinjetores usados toram do tipo
IMBB (Narishige Co. Tokio, Japan).

O oleomineral (Sigma Chemical Co, St Louls,
USA) usado para evilar alteragbes imporiantes
do pH no sistema loi lavado por duas vezes
com dgua ultrapurificada (Sistema Milli-Q UF,
Millipore Co, Sio Paulo, Brasil) € uma vez com
Menezo B,, mantendo-se nessa condigio até
seu empreqo. Em seguida, colocado por uma
noite em equilibrio numa atmosfera com CO, 5%
a lemperatura de 37°C {minimo uma noitefmasxi-
moe uma semana)

a7n

Utiliza-se uma solucio de poliviniipirroliding
(PVP, cat. 1001, Seandinavian IVF Science AB,
Goteborg, Swaden) naconcentragio de 10% de
IVF-50 para a imobilizagao dos espermatozor-
des. A solugdo viscosa de PVP é produzida
especialmente para o precadimento cde ICS1 e
testada praviamente para a presengadae UNAa
endotoxinas. A solugio de PVP {oi estocada em
-A°C até o momento do uso, quando foi equilibracda
na tempetatura de 37°C na atmosfera de CO, 5%.
Uma pipela Epeandoritcal 4810.000.045, Eppendort
Natheler, Hamburg, Germany yequipadacompaonteira
estéril (cat 0030.065.506, Eppendorf-Netheler,
Hamburg, Germany) ndo piregénica, livre de
DNA, AlAse g ATP, deposita uma gota de Sul de
IVF-5C contendo Hepes 15 mM no centro di
placade cultura (Corning, cal 25010, New York,
USA) e quato gotas ao redor. As gotas devem
ser cobertas imediatamente com 6leo mineral
pré-equilibrado para evitar evaporagio. Antes
de iniciar ¢ procedimanta de ICSI, a gota cen-
tral é removida e substitulda por PVP no volume
de 5l Em seguida. adicicna-se uma gota de
sémen (1 plyno centro da gota de PVP. O esperma-
tozoide ¢ aspitado da periferia da gota de PVP

Em 200x de sumento, a micropipata de ICSI|
deve ser posicionada nn perilana da selugao de
PVP e um espermatezoide morfologicamente
normal & imobilizado por passagens sucessi-
vag namiaropipela. Emsequida, amicropipeta
contencdo o espermatozéide é ramovida desta
gota e translerida para a pariferia da gota que
conlém o oacito. O odcito deve ser delicada-
mente aspirado com a mictopipeta de lixagio.
Q primeiro corpusculo polar € posicionado na
posicas de sois oy 12 horas, @ a micropipata
com o esparmatozoide, introduzida horizon-
talmente na posigis de trés horas dentro do
coplasma. UUma genlil sucgdo & aplicada cuida-
dosamenta para quebrar o oalema e evidenciar a
presanca de ooplasma danlro da micropipeta, Tal
fato confirma a deposicointracitoplasmatica do
espetmatozoida (ndona Invaginagdo do oolema).
O esparmatozéide imobilizado & inserido junto
com o oopiasma aspirado no minimo volume
possivel da PVP. A pipeta de ICSI deve ser
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delicadamente removida € 0 oocito postarionmen-
lelibarado. Os odcitesinjetados devem ser lavados
em IFV-50 e transferidos para um nove IFV-50,
suplementado com 10% de soro da pacienta.

Os oocitos sdo observados dentre de 16 a
18 horas para a visualizag Ao da presenga ou ndo
de pronucleos. O processo de fertilizagdc normal
é delinido pela lormacio de dois pronicleos
distintos, seguido do aparecimento de ¢livagem
embrionaria apos 24 horas da lerlilizagdo. Um
maximo de qualro embrites sdo translendos atra-
vés de um cateter de Frydman, ap6s 48 horas de
cultura, sendo os excedentes criopreservados

Uma dosagem sérica de B-hCG foi sempre
executada no 147 dia apos a transferéncia de
embrites para diagnosticar a gestagio inicial.
Além disso, um exame ultra-sonogralfico vaginal
foi programado pata a sexta semana de gestagio
com a finalidade de dotectar a presenga de
bBatimentos cardiacos fetats (gestagda climea)

Resultados

As Tabelas 1 e 2 mostram os resultados
ohtidos com o programa de ICSInum total de 51
pungdes, O numero de oocilos celetados foi de
469, corm uma meadia de 9.20 + 5.63 odcites por
pungdao, sendo qua 379 (80,8%) estavam em
melaiase |1, Ataxa média de fertilizagdo normal
foi de 53.6% A laxa modia de embrifes trans-
teridos 1oi de 3,16 « ) 84 Por outro lado, a
idade media das pacienteg loide 31,4 £ 46 A
oliguastenoleratozoospermia foi indicagdo para
alCSlem 74 5% dos casos; & azoospermia abstru-
livaesteve prasente em 11,7%, alalha prévia total
de lertilizagdo, em 9,8%, e o falor imunplogico
em 3,9% doz casos. Em 12 casos, usou-se ©
cicle semiprogramado para estimulacio ovanana
com a abservagao de quatro gestagdes clinicas
{33,3%). Por outro lado, empregando-se o aceala-
10 de leuprolide e gonadotrofinas am 39 casos,
identificaram-se 12 gestagdes clinicas (30,7%).
A taxa de gravidez clinica por pungdo foi de
31,3%, sendo a laxa de gravidez clinica por
transieréncia de embrices de 34,7%. A laxa de
implantagdo embrionarialoi de 16,1%. Comrelagao
ao uso de espermalozoides do lesticulo, um iotal

972

de cinco cases resullaram numa taxa de gravidez
clinica por pungéo de 60% {1185 geslagbes) e uma
taxa de implantagao de 40%. Num unico caso
de azoospermia obslrutiva obleve-se uma ges-
tagio com espermalozdides colstados por as-
piragio microcirdrgica do epididimo. Até o
momento dn redagdo desle trabalho, as 16
gestagoes clinican avoluam normalmente com
idades entre geta o 27 semanas

ey TN
Tabela 1
[ados prrvis solne as gestagdes clinicas
no mograma do 1G5
Namern de elclns 51
Wade media das pacientes 3.4 anos
Fawr masculing Cidos Gestagles Taxa
Qlignastennteratozoospermia 3a 9 236
Azoaspermio obstrutive i 4 @66
erparmpiozaides do epididimo 1 1
esparmptnzaides do losliculo 5 k| 6o
Fallia pravia totel de tortilizaghe 5 i 60
Fawl imunologico 2 0
Taxa da drovidoz clinica por pungio 51 16 313
Taxa do gravidez elinica por transleréncln - 46 1t 347
Taxs de implantasio 16,1
e T T T Y —y
Tobeln 2

Dados gornle sobra o emprege de espeimatozoides
do testiculo no programa do 1CS|

Testiculo
Clclos 5
Dot Injetndoy 22
Taxa da forlilizagin A5%
Nomern do embrdas tranglerides 10
Namero de gestaghes cliveas ]
12 gestaghes slinples't gestagio gemelar)
Tana de gravedaz clicsga por pungho 60%
Toxa do gravidez dinlea por Iransteréncia 0%
Taxa de implantagho 0%
Numerd de 23008 gRslaponaEmimno
de onthnden lransletides: 410

e Tk |

— — — - ——1p -
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Discussido

Asinfarmagfes aqui relatadag padodam faci-
litar a implantagdo de outros programas de 1051
no Brasil, Tais informacoes comprovam que al-
guns conceitos tundamentaia egiao abalados com
o atual sucassoda ICSInaterapia dainfertilidade
no falor massuling - especialments nos gagos de
azoospernmas abstrulivas, onde as gestagoes
loram ohlidas apos a colela de reduzido numero
de esparmatozoldes por bidpsia testicular

Em geral, a= principais indicagdes para a
aplicagao da ICSI nio vanaram das habiiunlmanta
descrilas na iteratura, mas confirmaram a ellcién-
ciada ICS na corregio da ollgoasianoteralezoos-
permia (nimero de casos = 38; 23.6% de gesia-
¢des clinigas), azoospernia obstruliva (namearo
de casos = 6; 66% do gestagtes clinicas) ¢ na
falhva prévia total em fentilizagao in vitro (namero
de casos = 5; 60% de gestagdes clinicas). Fica
claro que nas duas ultimas situagoes o NUMEro
Lot deé casvos € aindn recuzido, entretanto a série
de gestaghes nos cnnas dacoleln de aspenmalo-
zoides do lesticuln ¢ a primena do Brasil

Por outro lado, a comprovagao da 33.53% de
gestagoes por ICS! apds uma estimulagdo ovaria-
na com ciclos semiprogramados mostra a viahili-
dada desles esquemas menos agressivos no
preparo do ovario antes da aplicagao da 1CSL

0Oz resultadoes gerais ablidos nesse frabalho
(taxa média de lertilizagdo normal de 53,6%, taxa
de gravidez clinica por pungdo de 31.3%, laxa de
gravidez clinica por ransicréncia embronaria de
34,7% e taxa de implantagao de 16,1%) sdo
compativeis com os referides peles principals
arupos internacionais que empregam a 1051

Ern 1993, Palarma ef al. aplicaram a ICS1 em
716 oocilos pré-ovulatonas, oblendo uma laxa de
fertilizagdo de 44% nuimd populagaa cam {ator
masculine altarado. Em 1993h Van Steirteghem
et al. confirmaram o sucesso do uso da 1ICS1 no
fratamento de 150 pacientes que nde canseguiram
fertilizagdo dos cocilos am clelos prévios de
lerlitizagao in vitro efou ndo foram oaceilas no
programa cenvencional de fenilizagao in wlro,
pois ndo havia uma guantidade suliciente de
gspermatozaides. Um tatal de 1409 aacilos em
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melatase |l lorain inseminados e, apds 18 horas,
64 2% dog odcilos Inseminados mostraram
pronuclecs. As taxas de fertllizaglo nio taram
influenciadas pelas caracteristicas do sémen.
Apenasquinze pacientes | 10%) ndo liveramembrides
para ransteréncia, O resultado final foi de 35,3%
da gestagdes clinicas por pungio g 39,2% por
transferéncla embrionaria

Ma Austedlia, Payne ¢! al, (1994) anglisaram
os resullados com os 100 primeiros casos de
ICS1 O Indice geral de fertiizagdo foi de 71%,
ocorrendo uma transferéncia de 2.6 embrides
por ciclo. Obtiveram-se 30 gestagdes clinicas
com um indice de 32% de gastagdeas por trans-
feréncia embriopana. A laxa de Implantagéo fol

‘de 15% Vanderzwalmen &t al, (1994) também
descrevaram reésultados satiglatdrios com o uso
da ICSI| ern pacientes com Infertilidade mascu-
lina severa do lipo aslenoleralozoospermia. O
ndice da ferytizagao lo: de 38%, com taxa de
implantacdo de 12%, taxas de gestagdo clinica
de 20% por clclo e 22%, por transferéncia.

Ma Inglaterra, Tairigotic afal {1994) realiza-
ram a |CSl em 69 pacientes com longa historia
de intertilidade, sando que 48 pacientes apra-
sentavam falha defarlilizacdo em ciclo anterior,
15 pacienles apresentavam menos que Um mi-
Indo de espermatozoldas no ejaculado e seis
casos loram de azoospermia obstrutiva, Um
tatal de 867 odcitos foram caletadog, dos quais
784 loram micromarnipulados (81%). Uma ferti-
lizogao normal (dois prondcless) ecorrey em
B524% dos cagos. Atransieréncia embrionéria fol
realizada em 64 casos, oblendo-se uma taxa de
gravidez por pungao de 36,2% e por transierén-
cia ambrionaria de 39%. O nivel de implantagac
ot de 16%, sendo o indice de perda da gesta-
¢do de 24%.

Em geral, nas azoospemilags obstrutivas a
coléla do sémen & realizada por aspiragio
microcirirgica do epididimo. Entretanto, nem
sempre ¢ epldidimo farnece uma quantidade
suliciente de espermalozdides para o emprego
dalertilizagao invitroconvencional. A oblengio
de um reduzido numero de espermatozoldes,
por pungao do epididimo (microcirurgia do
epididimo, pungao perculdnea) ou de uma
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amostra do lecido lesticular, poderia ser suliciente
como uso da lCS! para a oblencdo de embridies
em laboratdric. e subsequentes gestagdes
{Shrigvastay et al,, 1994, Silber et &l , 1935).

Por outro lado, no caso de repetigdo do pro-
cesso por falha na oblengio de gestagdo, novo
ato cirtrgico poderia sor evilado com a conduta
de congalar varias aliquotas do malerial colhido
previamenta, ja que corm o emprego da ICSi é
reduzido o numero do esparmatozdides necessa-
nios para fertilizar os odaitos em laboratério.

Em 1995, Sither f al. relataram uma taxa da
fentilizagho de 46% ¢ do geslaglio de 42%, num
lolatde 12 ciclos de ICS|, onde os ezpermatozaides
loram tetiradas por bidpsia lesticular. Na mesma
sériedescreve umataxade fertilizag@ode 42% e de
geslagdo de 63%, num fotal de 19 cicles de ICSI,
gquando os espermaloztides loram obtidos por
aspiragio microcinirgica do epididimo,

Nosso grupo também conlirma os excelan-,
tes resultados (taxa de lertilizagdo de 45% e
taxa de gestagdes clinicas por pungio de 50%)
com a utilizagdo de espermatozéides retirados

_por bidpsia testicular e subsequente IC5!, em

cases de azooasparmiaobatrutiva, onde o epidi-
dimo eslava alterado. As lrés gastagdes clini-
cas em aevelugio demonstram a potencialidade

desta metodologia na solugio de problemas de
infartilidade masculina, até entdo insoliveis,

Dessalorma, acredita-se que a Wlilizagdo do
banco de sémen (inseminagdes heterdiogas)
deve sofrer umareducio obrigatdria, pois esse
processaoteriaindicagio apenas nos individuos:
cuja biopsia lesticular ndorevele esparmatogé.
nese, Entretanto, deve-se lembrar guea gesta-
¢docomesparmalogdnias |d @ um lalo dascrito
na literatura (Salikitis ef af., 1995),

Atuaimenle, oz espermatozdides podem ser
visios como simples transportadores de DNA,
desde que as barrelras nalurais para a selegap
dos ezpermalozdides acabam mecanicamente
sandoullrapassadas, Por 120, existe urm temor
nalural guanto a transmissao de alleragdes ge-
néticas. Entretanto, até o momento, a analise
dos recam-nascidos provenienles dessa téeni-
cando apresantouuma incidéncia de maltorma-
¢has conginitas diferente da FIV convenclonal
(Benduealle et al,, 1994)

Finalmente, a ICSiabriu novas perspaclivase
mudangas imporamntes nos ¢onceitos sobre a
corregio dofator mascuting am infetilidade.
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SUMMARY

The present study 1s an analysis of the ase af Intracytoplaamic sperm injection (JCSI in the
trantoient of seoore male infertility. A lofal of 51 subjects were submitted to the ICS! method,
Mear wife age uus 21,4 = 40,1 pears, and a totel of 51 svarian puncture epcles were performed
The gggs callected by wogiaal ultrosound were submitiod fo remooal of the cumidus<corone
complex with hypuloronidose (80 iU dituted in Do 50 modium (Scandiaavien IVE Science,
Sweden) Only aocyles In metaphaze [l were wicroinjocied. The Injocllon wus performed under
an (rwerted Dlympus IMT-2 microscope equipped with a Heffrman lens system and coupled 1o
an MM 88 avtomatic manipulator. The micropipettes usod for sporm Injectton were contrelled
with an MO 202 hydraidic micromanipulotor (Narishige, Japonl A 10% polyvinglpyrrolidine
salutton (PVP, Scondinavien IVF Science, Sawden) in IFV-50 (Séandinpuinn IFV Science,
Savden) wos ured for spermr immaobilization. The callected sperm was performed with Percoll
gradients (10%, S0%), Fifty one cycler were performed and 469 oocyties were collected, with o mean
nurither of 9.200 = 5.63 cacyle per puncture. In oddition, 379 cacyles were In melophare [} (80%).
The mean fortilizetion wos 53 6% with a mean rale of ambrye transfer of .16 = 184, The
pragnoncy rote maz 31 5% por puncture and 34, 796 per embrgo froonsfer, The mplantation vate
was 6. 1%, In flee cases in whicl the sperms wore removed fram the 1estictes, o 45% rale of
oocyte fertilltotron wns oltained ofter ICSE, weith u clinicol pregrancy rate of 60% (3 gestations)
and an implamtation rale of 40%, In conclusion, Intracytoplamic Injection of sperm (JCSI) s
un oxcellent methad Jor. the trantment of scvere male foctor in infertility

Key words: intracytoplasmic injection; sperm; severe male infertility.
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