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• Prevenção de uma doença genética

PGD

• Aumento na taxa de nascidos vivos 

• Embriões livres de aneuploidia: Maior potencial de 
desenvolvimento e implantação e menor aborto

PGS

Wilton, 2002

EFICÁCIA?



• Retirar embrião da incubadora por no mínimo alguns minutos

• Fazer uma abertura na zona pelúcida

• Aspirar uma ou mais células

BIÓPSIA EMBRIONÁRIA

De Vos and Van Steirteghem, 2001



BIÓPSIA EMBRIONÁRIA

Corpúsculo Polar

• Primeiro

• Segundo

Estágio de clivagem (seis a oito células)

• Retirada de um ou dois blastômeros

Blastocisto

• Células do trofoectoderma

Oócito ou zigoto



MOMENTO PARA REALIZAÇÃO DA BIOPSIA: O QUE DEVEMOS CONSIDERAR

• Momento permite a identificação precisa dos erros genéticos do 

embrião biopsiado? 

• As anormalidades detectadas pelo exame predizem de maneira 

consistente eventuais anormalidades no embrião em estágios 

seguintes?

• A amostra é obtida em tempo hábil para  realização dos testes 

genéticos e transferência do embrião selecionado?

• A biopsia compromete o potencial de desenvolvimento e implantação 

do embrião?



BIÓPSIA EM ESTÁGIO DE CLIVAGEM

• 90% das biopsias na ultima década foram feitas em embriões em 

estágio de clivagem

• Menos de 1% em blastocisto 



BIÓPSIA EM ESTÁGIO DE CLIVAGEM

• Normalmente no terceiro dia 

• No mínimo seis blatômeros

• Zona pelúcida aberto em meio livre de Ca++/Mg++ para diminuir adesão celular e 
facilitar a remoção do blastômero

• Biopsia de um ou dois blatômeros

Abertura da Zona 
Pelúcida

Laser 75% das biopsia Melhor 
padronização

Maior facilidade 
para o 

embriologista

Mecânica

Tyrode

Jones et al., 2006 e Taylor et al., 2010



BIÓPSIA EM ESTÁGIO DE CLIVAGEM



206 

PGS
202 

Controle

Idade avançada

Nascido vivo com: PGS 24% e controle 35%

BIÓPSIA EM ESTÁGIO DE CLIVAGEM



• Ao menos para mulheres com idade avançada, o PGS diminui significantemente a 
taxa de nascidos vivos.

• Não existe evidência de efeito benéfico do PGS,  quando a biopsia é feita em estágio 
de clivagem na taxa de nascidos vivos,• Alta % de mosaicismo

• Questões técnicas 
Efeito negativo



BIÓPSIA EM ESTÁGIO DE CLIVAGEM

- Detecção de doenças inerentes a mãe e ao pai

- Determinação do sexo

- Altamente padronizada: vasta gama de estudos clínicos disponíveis

- Embriões biopsiados ainda atingem o estágio de blastocisto 

- Mosaicismo (40 – 60% dos embriões são mosaicos) ou auto 
correção

- Tempo limitado para análise

- Quantidade de material é limitada – Análise sensível

- Potencial de implantação pós biopsia é reduzido 



• Movimento para biopsia de corpúsculo polar e blastocisto



BIÓPSIA DE CORPÚSCULO POLAR

Proposta inicialmente por  Verlinsky
e colaboradores em 1990

Fonte: Molecular Biology of the Cell. 4º edição



BIÓPSIA DE CORPÚSCULO POLAR

• Investigação da constituição cromossômica do oócito

- Não tem mosaicismo

- Investigação em estágios precoce (mais tempo hábil)

- Não retira células embrionárias 

- Regiões onde a biopsia embrionária é proibida por lei (Alemanha) 

- Deteçção de aneuploidias de origem materna

- Impacto no desenvolvimento embrionário??

(Verlinsky et al., 1995) (Nicolaidis and Petersen, 1998)
(Handyside et al., 2004; Spits et al., 2006). 



OBJETIVO

• Provar que a análise cromossômica de ambos CPs pode ser feita em até 12 horas.

• Provar que  o status cromossômico identificado nos CPs bate em até 90% com aquele 
do zigoto.



Análise 
cromossômica

Biopsia de 
CP

Análise do 
embrião

Aneuploidia
positiva

Resultado 
concordante 
em até 94%



Montag et al., 2012

Apesar das 
vantagens

Muito debate

Menos de 15% dos 
casos na última 

década

Estudos mostrando 
deficiência da técnica

Aplicação declinou 
ainda mais



• Alta incidência de diagnósticos errados (25 %): aneuploidias mitóticas  
e aneuploidias de origem paterna não são tão raras. 

• Necessidade da biopsia de ambos os CP: procedimento mais 
demorado e trabalhoso.  



• Alta taxa de fragmentação

• Pior qualidade embrionária

• Maior índice de parada de clivagem

• Menor número de blastômeros

Biopsia de CP vs não biopsia

• Implantação ???



BIÓPSIA DE CORPÚSCULO POLAR

Estudo  bem 
controlados a respeito 

da implantação e 
nascidos vivos após 

biopsia de CP

Segurança do procedimento ainda sob debate

Em andamento dois RCT s a respeito dos resultados clínicos e segurança da biopsia de CP 



BIÓPSIA DE BLASTOCISTO

• Primeiros nascimentos reportados por Kokkali e colaboradores e McArthur e 
colaboradores em 2005

• Proposta inicialmente por  Boer e colaboradores em 2004

• Poucos erros de diagnóstico (mais células são biopsiadas)

• Menor  impacto do mosaicismo na análise molecular











BIOPSIA DE BLASTOCISTO

Remoção de pequena proporção de 
células

4 células corresponde a de 2% a 3% 
do embrião e  a extração é de 
células extra embrionárias 
(trofoectoderma)

Biopsia de embriões que atingem 
estágio de blastocisto (os melhores)

Blastocisto mais resistente a 
manipulação: genoma embrionário já 
ativado

BIOPSIA EM ESTÁGIO DE CLIVAGEM

Remoção de grande proporção de 
células 

Um único blastômero corresponde a 
13% do conteúdo do embrião

Potencial de desenvolvimento 
imprevisívelAnálise de uma ou duas 

células: problemas técnicos 
como alta taxa de falha de 

amplificação 



TEMPO PARA REALIZAÇÃO DO SCREENING PARA ANEUPLODIA 

Maioria dos laboratórios não tem
tecnologia para realizar o screening para
aneuploidia a tempo para a transfência
do blastocisto a fresco

-Efeitos positivos
da transferência
em um endométrio
livre de hiper
estimulação

- Efeitos adversos
dos processos de 
vitrificação e 
aquecimento

- $ (Brasil)









MOMENTO PARA REALIZAÇÃO DA BIOPSIA: O QUE DEVEMOS CONSIDERAR

• Momento permite a identificação precisa dos erros genéticos do embrião biopsiado? 

Quando feito muito cedo, ou seja ainda em oócitos ou zigotos, o teste pode falhar em 

detectar alguns erros que podem impactar no potencial de desenvolviento do embrião. 



MOMENTO PARA REALIZAÇÃO DA BIOPSIA: O QUE DEVEMOS CONSIDERAR

• As anormalidades detectadas pelo exame predizem de maneira consistente 
eventuais anormalidades no embrião em estágios seguintes?

Se o embrião tem o potencial de se autocorrigir ou  apenas algumas células estão 

afetadas,  a identificação de “desbalanços” na amostra biopsiada pode levar a um 

resultado incorreto e descarte de embriões normais.



MOMENTO PARA REALIZAÇÃO DA BIOPSIA: O QUE DEVEMOS CONSIDERAR

• A amostra é obtida em tempo hábil para  realização dos testes genéticos e 
transferência do embrião selecionado?

Muitas vezes não. Neste caso deve-se considerar o programa de vitrificação e 

aquecimento e os valores deste procedimento no centro em questão (considerando que 

no Brasil o governo não paga por tratamentos de RA)



MOMENTO PARA REALIZAÇÃO DA BIOPSIA: O QUE DEVEMOS CONSIDERAR

• A biopsia compromete o potencial de desenvolvimento e implantação do embrião?

A segurança do procedimento ainda não foi totalmente elucidada, aparentemente 

biopsias em embriões em estágios mais desenvolvidos são mais seguras 



BIOPSIA DE CP

• Mais aceito por questões legais

• Início do desenvolvimento

• Menos invasiva

• Necessidade de biopsia dos dois CPs

• Exclusivamente erros de origem materna

• Prejudicial ao desenvolvimento embrionário? 

CONCLUSÃO



BIOPSIA DE BLASTÔMERO

• Detecção de erros de origem materna e paterna

• Técnica altamente padronizada

• Biopsia e análise independentemente do destino do embrião

• Cultivo até blastocisto para dar tempo de realizar a análise

• Mais invasiva (biopsia de alta porção do embrião)

• Erro por moisassismo e auto correção muito variável

• Risco de falha de amplificação (análise de uma ou duas células) 

• Impacto no desenvolvimento embrionário e implantação

CONCLUSÃO



BIOPSIA DE BLASTOCISTO

• Detecção de erros de origem materna e paterna

• Biópsia de pequena porção do blastocisto (proporcionalmente)

• Remoção de células “não-embrionárias” (trofoectoderma)

• Preciso, confiável e reprodutível

• Menos risco de erro por mosaissismo e auto correção

• Sem impacto no potencial de implantação

• Pouco tempo para análise: considerar congelamento

CONCLUSÃO
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