
Boa tarde, este estudo foi realizado no Fertility Medical Group, centro de 

reprodução assistida em colaboração com o Instituto Sapientiae, centro de 

educação e pesquisa em reprodução assistida. Ambos em São Paulo, Brasil. 
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Em contraste com o processo in vivo, onde a maturação oocitária 

ocorre como resultado da seleção natural, para ciclos de reprodução 

assistida, doses farmacológicas de gonadotrofinas criam um 

ambiente hormonal suprafisiológico que induz o crescimento e a 

maturação de uma coorte de folículos que, sob condições naturais 

condições tornaraim-se atrésicos e regridiriam 
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• A maturação nuclear oocitária é definida como o reinício e conclusão da 

primeira divisão meiótica.  

 

• A maturação nuclear acontece juntamente com a com a maturação 

citoplasmática, que inclui o armazenamento de enzimas citoplasmáticas, 

RNAs, organelas e substratos metabólicos 

 

•  que são cruciais para a fertilização e o desenvolvimento embrionário inicial 

 

 

• Oocyte maturation is defined as the restart and compliXion of the first meiotic 

division from prophase I, through metaphase I, to metaphase II 

 

• This happens together with cytoplasmic maturation, which includes the storage 

of cytoplasmic enzymes, RNAs, organelles, and metabolic substrates  

 

• which are crucial for fertilization and early embryonic development  
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Após a estimulação ovariana controlada, geralmente de 10 a 30% dos oócitos 

ainda estão imaturos na recuperação. 
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• Resposta ovariana assíncronica,  

 

• com muitos oócitos imaturos no momento da coleta 

 

• Pode indicar que toda a coorte de folículos é menos responsiva à estimulação 

ovariana, 

 

•  e que os oócitos considerados maduros na mesma coorte podem não ser 

totalmente competentes para a fertilização e desenvolvimento embrionário 
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Como não existem  marcadores macroscópicos indicando a maturação 

citoplasmática completa,  

 

Existem poucos dados na literatura sobre o impacto da incidência de ooócitos 

imaturos no desenvolvimento dos oócitos da mesma coorte 
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Portanto, o objetivo do presente estudo foi investigar quais fatores contribuem 

para a incidência de oócitos imaturos.  

 

E investigar como oócitos imaturos impactam os resultados de oócitos maduros 

da mesma coorte 
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• Este estudo de coorte incluiu vinte e seis mil e quarenta oócitos coletados de 

três mil e novecentos e vinte ciclos ICSI 

 

• Modelos lineares generalizados foram utilizados para investigar a influência 

dos protocolos de estimulação ovariana controlada e doses do FSH na 

incidência de oócitos imaturos  

 

• Os efeitos das taxas de oócitos imaturos nos resultados da ICSI foram 

analisados por modelos de regressão. 
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 Uma Análise Discriminante para a predição do resultado da gestação foi 

realizada.  

 

 As variáveis utilizadas como variáveis independentes foram:  taxa de oócitos 

imaturos,  idade feminina, dose total de FSH,  número de oócitos recuperados, 

número de embriões transferidos e espessura endometrial.  

 

 Os dados foram agrupados de acordo com o ponto de corte estabelecido pelo 

modelo para a taxa de oócitos em MI,  
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• Pacientes foram submetidas a bloqueio hipofisário utilizando antagonista ou 

agonista do GnRH  e foram estimuladas com FSH recombinante ou FSH 

recombinante associado ao LH recombinante.  

 

• Quando adequados crescimento e níveis séricos de E2 foram observados,  

 

• hCG recombinante foi utilizado para desencadear a maturação folicular final.  
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• Após a recuperação os oócitos foram incubados, denudados e o estágio de 

maturação nuclear foi avaliado. Oócitos que liberaram o primeiro corpúsculo 

polar foram considerados maduros e foram usados para ICSI. 

 

• ICSI foi realizada de acordo com Palermo e colegas em 1992  

 

• Após a injeção de espermatozóides, oócitos e posteriormente os embriões 

foram cultivados até o dia cinco 

 

•  No quinto dia de desenvolvimento, um ou dois blastocistos foram transferidos 

para o útero da pacientes. 
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• todos os embriões foram avaliados nos dias dois, três e cinco.  

 

• Todos os parâmetros avaliados foram utilizados para a seleção 

do melhor embrião para transferência 
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• Aqui estão descritos os resultados da análise de regressão linear dos fatores 

que possam contribuir para os números e taxas de oócitos imaturos.  

 

• O número de oócitos em Profase e em Metaphase I foram influenciados pela 

dose total de FSH e pelo nível de Estradiol no dia do trigger 
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Notamos tambem que a taxa de oócitos em Prófase foi diminuida quando LH foi 

associado ao FSH para estímulo ovariano controlado, quando o bloqueio 

hipofisário foi realizado tanto por meio do agonista quanto do antagonista do 

GnRH 
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• Aqui você pode ver os resultados da análise da associação entre taxas de 

oócitos imaturos e resultados de ICSI.  

 

• As taxas de oócitos imaturos foram negativamente correlacionadas com taxa 

de fertilização, taxa de bons embriões em estágio de clivagem como também 

com a taxa de formação de blastocisto.  

 

• O efeito também foi observado para os resultados clínicos. As taxas de 

oócitos imaturos afetaram negativamente as taxas de implantação e gravidez. 

 

15 



• Em relação às análises discriminatórias  

 

• Das seguintes variáveis utilizadas no modelo para a predição da gestação: a 

idade materna, o número de embriões transferidos e a taxa de oócitos em MI 

foram as variáveis com maior correlação com a gestação 
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• O modelo pôde prever a gestação negativa com uma precisão de 94,1%.  

 

• Um ponto de corte de 10,5% para a taxa de oócitos MI foi estabelecido 

 

• Nesse modelo, a incidencia de oócitos em Metafase I de ciclos que resultaram 

em gestação clínica foi de 9,5% e para os ciclos que resultaram em gestação 

negativa foi de 11,5%.  

 

• Da mesma maneira,  ciclos com taxa de oócitos MI superior a 10,5% tiveram 

piores resultados clínicos, com taxa de gestação de 22,2% em comparação 

com 43,7% em ciclos com menos ou igual a 10,5% de oócitos em metáfase I. 
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• Em conclusão, o presente estudo sugere que: A incidência de oócitos imaturos 

é afetada pelo protocolo de estimulação ovariana controlada e pela dose de 

gonadotrofina  

 

• A incidência de oócitos imaturos impacta negativamente a taxa de fertilização, 

a qualidade do embrião, a implantação e os resultados de gestação. 

 

• Portanto A incidencia de oocitos imaturos pode ser considerada uma 

ferramenta preditiva dos resultados dos ciclos de reprodução assitida 
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Tais achados sugerem que  

 

A incidência de oócitos imaturos pode refletir a competência de toda a coorte 

 

Oócitos maduros derivados de ciclos com maior incidência de oócitos imaturos 

podem ter baixo desenvolvimento embrionário e baixo potencial de implantação  

 

Estes achados ressaltam a importância do protocolo de estimulação ovariana e 

da dose de gonadotrofina para os resultados dos ciclos de reprodução assistida 
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And finally, I would like to thank all Fertility Medical Group team for the 

outstanding contributions and thank you all for your attention. 
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The results of this study demonstrated that oocytes derived from a cohort with 

high incidence of maturation fail may have an inefficient biological machinery, 

which would have detrimental effects on clinical outcomes.  

 

21 



FSH dose is crucial for proliferation and differentiation of pre-antral follicles and 

promotion of oocyte developmental competence  
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In fact, here we showed that higher doses of FSH was associated with a more 

homogeneous cohort development, with higher number of follicles and oocytes 

and lower number of MI and GV immature oocytes 
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In agonists protocols, COS with rFSH was associated with higher GV/oocyte rate 

in GnRH agonists protocols, in comparison to rFSH plus rLH, indicating that LH 

addiction could be a manner to improve oocyte maturation 
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Others also observed that the presence of LH activity assoiated with rFSH may 

have a positive effect on oocyte maturation 
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Higher estradiol concentration at hCG day was highly associated with the number 

of follicles and oocytes, in accordance to well-establish literature 
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However, E2 levels were not related with immature oocytes incidence, since the 

number of MII, MI an GV oocytes increased as estradiol level increased. 
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We observed that MII fertilization rate was negatively influenced by immature 

oocyte incidences in the cohort.  

A possible explanation is that oocyte competence depends on a multiplicity of 

factors developing during oocyte growth and maturation, for example the ability to 

generate normal Ca2+ transients, and is essential for promoting oocyte activation 

and fertilization initiation 
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Our results are in concordance with other that reported increase in fertilization 

rate with the increase incidence of mature oocytes on the cohort 
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The correlation of immature oocyte incidence and embryo development potential 

has been confirmed by this study, since we have shown that embryos derived 

from mature oocytes coming from cycles with higher incidence of immature 

oocytes were of lower quality on cleave-stage, on both days two and three, and 

also had a lower blastocyst formation rate 
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These results are in accordance to others, in which the fertilization of oocytes 

with maturation fail can lead to abnormal early embryo development 

31 



The lower fertilization, high-quality embryos and blastocyst rates impacted 

directly on the implantation and pregnancy rates 
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We could establish a cut-off based on discriminant analysis of MI/oocyte rate of 

10.5% for the prediction of pregnancy outcome 
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We observed that cycles with rate higher than 10.5% were correlated to poor 

embryo development and almost 2 times lower pregnancy rate. 
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Além disso, diferentes protocolos de estimulação ovariana controlada podem 

resultar em assincronia folicular e variações no número e qualidade do oócitos. 
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• No momento do nascimento, o ovário humano contém um pool de folículos 

primordiais quiescentes, sendo que cada um deles consiste de um pequeno 

oócito inativo, com seu desenvolvimento nuclear bloqueada na profase da 

primeira divisao meiotica rodeado de uma única camada de células da 

granulosa  

 

•  e o O destino de cada folículo é controlado por fatores endócrinos e 

parácrinos.By 

cccc 36 



Dos milhões de oócitos primordiais presentes ao nascimento, apenas cerca de 

400 amadurecem durante a vida de uma mulher 
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Alguns dos oócitos imaturos podem extrusar o primeiro corpúsculo 

polar e progredir para a maturação durante o cultivo in vitro, e podem 

até ser considerados para a injeção de espermatozóides 

 

Porém outros, sobretudo na prófase 1 podem não maturar in vitro 
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A primeira análise avaliou a correlação entre a incidência de oócitos imaturos 

em:   

dose total de FSH, protocolo de estimulação ovariana controlada, tipo de 

bloqueio hipoitalâmico, nível de estradiol no dia do trigger de hCG, e o intervalo 

entre o hCG e a recuperação oocitária 
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A segunda análise avaliou os efeitos das taxas de oócitos imaturos na taxa de 

fertilização, qualidade do embrião no estágio de clivagem, taxa de formação de 

blastocisto, taxa de implantação, taxa de gestação e taxa de aborto espontâneo. 
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