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Consequências na prole



IDADE TOTAL HOMENS MULHERES

20 a 24 anos 17.224.257 8.618.804 8.605.453

49,2% 50,8%

40 a 44 anos 12.995.913 6.312.954 6.682.958

35 a 39 anos 13.861.798 6.751.619 7.110.179

30 a 34 anos 15.698.467 7.691.887 8.006.581

25 a 29 anos 17.058.327 8.435.709 8.622.618

76.838.762 37.810.972 39.027.790

▪ Infertilidade conjugal: 15%

▪ Homens: ~ 5.670.000

▪ Mulheres: ~ 5.850.000

Fonte: Censo 2.010

~ 11.500.000 pessoas c/

infertilidade

http://www.censo2010.ibge.gov.br/index.php
http://www.censo2010.ibge.gov.br/index.php
http://www.censo2010.ibge.gov.br/index.php
http://www.censo2010.ibge.gov.br/index.php


Brasil: 43.098 ciclos FIV/ICSI 2.018

70.908 embriões transferidos

~ 3.000.000 nascimentos / ano no Brasil

~ 15.000 crianças nascidas FIV/ICSI/DESCONGELAMENTO

USA: 2%

Europa – Japão: 6%

Dinamarca – Finlândia: 8%

~ 0,5% crianças nascidas Brasil



Desfechos obstétricos e perinatais





Desfecho Efeito global: RR (IC-95%)

Hemorragia anteparto 2,49 (2,30 a 2,69)

Anomalias congênitas 1,67 (1,33 a 2,09)

Hipertensão 1,49 (1,39 a 1,59)

Ruptura prematura de membranas 1,16 (1,07 a 1,26)

Cesariana 1,56 (1,51 a 1,60)

Peso ao nascer < 2.500 g 1,65 (1,56 a 1,75)

Peso ao nascer < 1.500 g 1,93 (1,72 a 2,17)

Mortalidade perinatal 1,87 (1,49 a 2,37)

Nascimento antes de 37 semanas 1,54 (1,47 a 1,62)

Nascimento antes de 32 semanas 1,68 (1,48 a 1,91)

Transferência para UTI neonatal 1,58 (1,42 a 1,77)

Diabetes gestacional 1,48 (1,33 a 1,66)

Indução do parto 1,18 (1,10 a 1,28)

Pequeno para idade gestacional 1,39 (1,27 a 1,53)

Pandey S, et al. Hum Reprod Update. 2012 Sep-Oct;18(5):485-503.

TRA: desfechos obstétricos e 
perinatais



Critérios de nascimentos pré-termo (PT)

(1982 – 2012, PUBMED, Cochrane, 65 trabalhos)

Férteis x subférteis (CE e TOG > 1 ano) (AOR= 1,35)

FIV/ICSI x subférteis (AOR= 1,55)

IO/IIU x férteis (AOR= 1,45)

Vanishing co-twim x gestações únicas (AOR= 1,73)

ICSI x FIV (AOR= 0,80)



334.628 nascimentos, 2004-2008

TRA: 11.271, subferteis: 6.609, ferteis: 316.748



TRA único x subfértil: > pré-termo e baixo peso 

(AOR=1,23 – 1,26, respectivamente)

TRA e subfértil x fértil: > pré-termo e baixo peso (OR= 1,3)



TRA (todos tratamentos) 65 g mais leves x pares concepção natural

ICSI/FIV x Concepção Natural: > risco baixo peso (OR= 1,4) e gestação prematura
(OR= 1,3)



‘



52 estudos coorte,181,741

nascimentos de únicos por 

FIV/ICSI e 4,636,508 nascimentos

de únicos por concepção

espontânea.



Parâmetros da saúde neonatal em únicos nascidos após vitrificação

embrionária, são similares ou um pouco melhores que aqueles

nascidos por transferência de embriões frescos, exceto para 

“grandes para a idade gestacional”



Doação de óvulos

Doença hipertensiva da gestação (DHG):  16-40%, 2-3X maior FIV/ICSI
(van der Hoorn et al., 2010; Malchau et al., 2013; Masoudian et al., 2016; Nejdet et al., 
2016; Savasi et al., 2016; Storgaard et al., 2017);

Pré-termo e leve-idade gestacional: 2-3X maior FIV/ICSI
(Adams et al., 2015; Nejdet et al., 2016; Storgaard et al., 2017). 



Malformações congênitas



▪ revisão sistemática

▪ 25 estudos

▪ risco aumentado em

30-40% para malformações



Gestações únicas: 

▪ defeitos septo cardíaco (aOR=3.1)

▪ lábio/palato / fenda (aOR=2.4)

▪ atresia esôfago (aOR=4.5)

▪ atresia ano-retal (aOR=3.7)

The National Birth Defects  Prevention Study: 18.000 crianças



Aumento dos defeitos da blastogênese (período entre 
fecundação e 4 semanas de desenvolvimento) em cças
nascidas por FIV/ICSI (embriões frescos): OR=3,65 

 defeitos do tubo neural, parede abdominal, atresia anal e  

esôfago, gêmeos monozigóticos



124.468 nascidos: FIV/ICSI comparado com Concepção Natural

▪ RR Anomalias congênitas: 1,37 (95%; CI: 1,26-1,48)

▪ FIV (46.890) x ICSI (27.754): sem diferença (RR: 1,05, 95%; CI: 0,91-1,02)





▪ 1995 and 2017

▪ 159,021 IVF/ICSI singleton 

births 

▪ 6704,405 SC singleton 

births





Morbidade da gestação múltipla









Paralisia Cerebral e Anormalidades Congênitas
compartilham o mesma fisiopatologia e estão diretamente
relacionadas à placentação (monocoriônica)

 maior incidência de anomalias congênitas e paralisia

cerebral em gêmeos

 “vanish twin”: aumento 4-5 X paralisia cerebral no feto

sobrevivente



Riscos epigenéticos



Beckwith-Wiedemann syndrome (BWS), Angelman syndrome (AS), 

Prader-Willi syndrome (PWS), and Silver-Russell syndrome (SRS).



frequências aumentadas de 4.46, 8.91e 3.44 vezes do BWS, SRS e PWS 

associadas à ART, respectivamente;

transtornos de impressão tendem a ocorrer logo após a fertilização em 

um momento em que o epigenoma é mais vulnerável e pode ser afetado

pelas técnicas de manipulação utilizadas para FIV ou ICSI e pelo meio de 

cultura do óvulo fertilizado.

Beckwith-Wiedemann syndrome (BWS), Prader-Willi syndrome (PWS), and Silver-Russell syndrome (SRS).



Filhos de ICSI e concepção espontânea parecem comparáveis:

desenvolvimento cognitivo e motor, comportamento e relações familiares (como 

indicado por muitos estudos de boa qualidade);

visão e a audição também sugerem que não há diferenças prejudiciais (menos 

trabalhos e de menor qualidade);



Filhos de ICSI e concepção espontânea parecem diferentes:

mais intervenções cirúrgicas, cirurgias urogenitais e criptorquidia, 

hospitalizações, doenças da infância e necessidade de terapias médicas;

maior risco cardiometabólico, como indicado pelo aumento da resistência à 

insulina, diferenças no cortisol e vascularização retiniana anormal;

maior pressão arterial e triglicerídeos, disfunção vascular e intolerância à 

glicose.



Espermatogênese prejudicada em homens adultos jovens 

concebidos por ICSI, como indicado pela redução da qualidade do 

sêmen, e possivelmente maiores níveis de FSH e menores níveis de 

inibina B, em comparação com seus pares de CN



Homens concebidos por ICSI 

eram mais propensos a ter

níveis baixos de inibina B e 

FSH alto (percentil 90)





UZ Brussel, entre 03/2013 – 04/2016, 54 jovens

Saúde reprodutiva e metabólica de jovens 18-22 anos, nascidos de ICSI com 

espermatozóide ejaculado x concepção natural (CN)



ICSI: 
▪ menor concentração espermática/mL, total, TMSC (17,7 mil/ml, 31,9 mil e 12,7 mil) 

que os nascidos por CN (37 mil/ml; 86.8 mil; 38.6 mil)

▪ CN: dobro na concentração espermática/mL (ratio 1.9, 95% CI 1.1-3.2)

▪ ICSI: duas vezes menor concentração espermática total (ratio 2.3, 95% CI 1.3-4.1) 

e TMSC (ratio 2.1, 95% CI 1.2-3.6) 

ICSI: 
▪ 3X menor chance de ter concentração espermática/mL (15 mil/mL) abaixo OMS

(AOR 2.7; 95% CI 1.1–6.7) 

▪ 4X menor chance de ter concentração espermática total (39 mil)

(AOR 4.3; 95% CI 1.7-11.3)



Human Reproduction Update, Vol.25, No.2 pp. 137–158, 2019

A técnica de ICSI pode interromper fenômenos epigenéticos 

normais com consequências para o desenvolvimento

e saúde a longo prazo;

Possíveis mecanismos de mudanças epigenéticas

induzidas por ICSI incluem a origem, preparação e 

congelamento de espermatozoides; microinjeção física de um 

espermatozoide em um ovócito; 

E outros fatores comuns a todos os procedimentos de 

fertilização in vitro, como exposição a hormônios 

suprafisiológicos, congelamento e condições de cultura e 

desenvolvimento dos embriões.



Human Reproduction Update, Vol.25, No.2 pp. 137–158, 2019

Não é apenas um tratamento para a 

infertilidade, mas também uma 

intervenção tecnológica no ponto em um 

ciclo de vida humano, onde a seleção 

natural opera no seu mais forte;

Aumenta a aptidão reprodutiva de casais 

subferteis, removendo tecnologicamente 

vários tipos de barreiras seletivas e 

alterando outras barreiras;

De acordo com o princípio básico da 

evolução, as gerações subsequentes 

serão, assim, geneticamente e 

epigeneticamente adaptadas a um 

ambiente em qual reprodução depende 

cada vez mais da intervenção 

tecnológica.

FIV / ICSI


