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Ovulacao normal

3 Fisiologra desenvolvimento folicular

MENSTRUACAO FASE PROLIFERATIVA
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Ovulacao normal

3 Fisiologra desenvolvimento folicular

MENSTRUACAO FASE PROLIFERATIVA
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Ovulacao normal

3 Fisiologra desenvolvimento folicular

MENSTRUACAO FASE PROLIFERATIVA
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Ovulacao normal

3 Fisiologra desenvolvimento folicular

FASE PROLIFERATIVA
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Ovulacao normal

3 Fisiologra desenvolvimento folicular

MENSTRUACAO FASE PROLIFERATIVA
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3 Fisiologra desenvolvimento folicular

RECRUTAMENTO

Ovulacao normal
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Monitorizac4o ultrassonogratica
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Inducao da Ovulacao

3 Desenvolvimento folicular induzido



Inducao da Ovulacao

3 Desenvolvimento folicular induzido
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Inducao da Ovulacao

3 Desenvolvimento folicular induzido

RECRUTAMENTO MENSTRUACAO



Inducao da Ovulacao

3 Desenvolvimento folicular induzido

MENSTRUACAO FASE PROLIFERATIVA
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Inducao da Ovulacao

3 Desenvolvimento folicular induzido

MENSTRUACAO FASE PROLIFERATIVA




Inducao da Ovulacao

3 Desenvolvimento folicular induzido

MENSTRUACAO FASE PROLIFERATIVA
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Inducao da Ovulacao

3 Desenvolvimento folicular induzido

MENSTRUACAO FASE PROLIFERATIVA




Inducao da Ovulacao

3 Desenvolvimento folicular induzido

A FASE PROLIFERATIVA OVULAGAO




Inducéoe da®@vilagao

Protocolos

Gonadotrofinas endogenas:
Citratode Clomifeno
Citratode Tamoxifeno
Inibidores daAromatase

Gonadotrofinas Exogenas:
Menotropinas
Urofolitropinas

Folitropinas




Citrato de Clomifeno
Serofene. Clomiad, Inadux
Indicacao: Ciclesanovulatorios
- Desde 1965 o farmaco mais usado nas inducao da ovulacao
- Em SOP desde 19671 Considerado primeira linha

- Mecanismo de acéao estrutura semelhante ao estrégeno, unindo-se a seus
receptores. Torna o eixo hipotalamo-hipodfise insensivel a
retroalimentacéo negativa do estrogeno, aumentando a producao de
GnRHe, consequentemente, os niveis circulantes de LH e FSH

Dose: 50 a 150 mg /dia por 5 dias, iniciando do 2° ao 5°. (ait. 3°a0 70 ou 5° a0 99)

— Borges E. Reprodu¢do Humana Assistida-Promogéo da saude i Atheneu: 2011




ﬁ
Citrato de Clomifeno

A Desvantagens:

I Acao antiestrogénica no utero, levando a antagonismo do estroge
no endométrio € muco cerviCakogerst al, 1986)

I Menos foliculos que com gonadotrofin@aspata 19s3)
I 14 ¢ 25% de abortament@ickey et al 1996)

I Tem sido sugerido aumento no risco de malformacao fetalist a,
2011)

A Vantagens:
I Via oral
I Barato
I Poucos efeitos colaterais

Ag,/ ,'.
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Letrozole / Anastrazole
Inibe a conversao de androgenos em estrogenos
TTT1T E2

Androstenediona - estrona
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Gonadotropinas

Recombinantes

FSHr T Puregon: folitropina beta / Gonal F: folitropina alfa
LHr T Luveris/ Pergoveris lutrofina alfa

(150 Ul FSHr+ 75 Ul LHp)

Depotito : ELONVA:coriofolitropina (100 i 150 mcg)

Urinarios
FSHp urofolitropina T Bravelle / Fostimon
HMGp Menotropina altamente purificada - Menopur / Merional

—_
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A Vantagens: A Desvantagens:
I pureza i alto custo
I modo de acéo e farmacocinética I administracéo parenteral
conhecidos i necessidade de monitorizacao
I ausente na circulagcao no mais especifica

momento da implantacao
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| NSEMINACAO INTRA - UTERINA

W = 5075 Ul

menstruacao




| NSEMINACAO INTRA - UTERINA

W = 5075 Ul
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| NSEMINACAO INTRA - UTERINA

W = 5075 Ul mi

menstruacao




ITILITY SETOR DE <ID > 08 .0Z2m0O!
FTRA-SONOCRAFIA £ 2 08:13:51
0.0CH ’ BE 0O.0OCH

L 4
LW

O &0 M £9.3MM 30 .9 20 . Enn™
B

e« 63 PP S FE .00 G




6589 -EW RIC §8/GYN University of Nottingham
0422 A fe8em — & e
97856080 -22 03r68em JT2Hz 22 OT 2003 08-12-19 By (il e Faora

Tosal Amount: 31

SoroAVC

~'\-"’ g Ne . diV)y cx oy dz md o ATES
-~

gt : 56 302 129 295 572

Y e o - 210 277 251 164 230 487

192 256 183 162 200 3N

-t}

188 7 o2 3 2077 350

246 221 134 200 346

5 0 42 201 335

173 2534 180 126 200 > 73

163 203 185 125 171 227

Bl 161 218 183 130 170 217

—
-
)b On
r
(
(o=
r
=
[
-l wh wd el wd owd ol b ol wd

10 152 278 161 123 165 210 ¥
< >

Drsameters in mm. Vokares in o'

Het Image inn

I FRbad

(=) Boundarny

on
Jncdo All | Undo |
e — srcito Faaon
Sotanon X Fotaton 'y Fatabon "Mace: 300 Crarw®s m Meoswrs I [_Addto Rapon
| < | ot
»
x From Sack
T 5 Sopars 1 2

L - | [ ¥ Ednn ROl MAIN MENL




| NSEMINACAO INTRA - UTERINA

Quando fazer suporte da fase lutea?
Sempre/

A Suspeita de déficit progestagénico nos ciclos
anteriores

"> 35 anos
A mulheress

Irregularidade menstrual

—
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Inducéo dla@viiacaeem/Alta
Complexitade

« Uso de gonadotropinas em altas doses
Blogueio pituitario

* Controle ultrassonografico e hormonal mais
rgorosos

==



H— Analogoe cdloGnRH

- Agomistass
Leuprolide : Lupron
Luprorrelina : Lorelin
Nafarelina : Synarel
Triptorrelina : Gonapeptyl

» Antagonistasi s
Cetrorrelina : Cetrotide
Ganirrelina : Orgalutran




— Anélogo cloGnRH

GnRH AGONISTA GnRH
ANTAGONISTA
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— GnRiHantagonista
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- Indugéo dlacOvilagaerem/Alta

Complexitade

FIV/ICSI
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- Indugéo dlacOvilagaerem/Alta

Complexitade
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— GnRRHanalogo agonista

. Protocolo longo

- Bloqueio hipofisario: (50 - 1000, g/d)

- Gonadotrofinas : inicio apos o blogueio (E2< 50pg/ml, auséncia de
foliculos > 10mm ao USG basal, endometrio fino)

- 21° dia -10 a 12 dias
- reducao a metade da dose
- inicio das gonadotrofinas
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E— GnRHanalogo agorista

Protocolo curto

Ainicio na fase folicular precoce
Aefeito flare-up inicial
Abloqueio hipofisario +

GnRHal
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— GnRRHanalogo agonista

-_—

Protocolo ultra - curto

A Efeito flare-up inicial
A Bloqueio hipofisario ausente
A 3-6% de pico prematuro de LH

GnRHal
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— GnRiHanalogo antagonista

X Dose multipla 0,25 mg/d

FSHr l antagonista ¥

s er p j NCG
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reflect the ovarian resenve
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No. of oocytes retrieved

Both predictoocyte yield

Oocyes collected

O_
5'3 1i0 1’5 gro 2'5 éo §5 A9 49-<8 T8-<I14 M4-<1719 2179
AMH quintile (pmol/L)

Antral follicle count (diameter of 2 - 5 mm)

Chang et &lertil Steril998
Nelson et &lum Reprod 2007




predictcoocyigield accordingFSiHdose

A

Qocytes retfrieved (n)

Distribution of patients (%)
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dualizing tthertreatment

AFC (n) AMH (ng/ml) Ovarian reserve

5 e
Main Objective: minimize OHSS rnisk
20 high Expected
high response < GnRH antagonist protecol + minimal FSH stimulation
4 4
S~
15 s
3 Mzin Objective; maximize success rate
Expected
10 - normal response Standard treatment
24 i
—
5 - ’ G iag iy ia g
o) S Expected -< Main Objective: minimize treatment burden
poocrespones GnRH antagonist protocol + maximal FSH stimulation
0- 0 - ~




dualizing ttheﬁmthwm

AMH pmol/L Suggested treatment A ol Suggested treatment
. [expaciad high fasponse | expected high response GnRH
x antagonist +
expected high response | GnRH 150/U FSH
antagonist +
150I1U FSH
| expected normal response | GnRH
Agonist +
2001U FSH
15
expected normal response | GnRH
gggn;?;t; expected poor response GnRH
n
Antagonist +
. 300IUFSH

expected poor response | GnRH

antagonist+ 300
IU FSH

.1
Expected absent response ModNatCycle Expected absentresponse |VF denied
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- Now what about @pragmaticidecision,on.dosing
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Agonistitriggeringiin/Antagoenistceycles

U GnRHarigger: luteal LHlike/lLH rescuerproiocod
more physiolagic

1. Leuprolideacetate 1,0; 2,0 mg
2. Triptorelin0,2 mg
3. Buserelin0,5 mg




Ovulacao normal

3 Fisiologra desenvolvimento folicularde tuma ma
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Inducao da Ovulacao

2 Desenvolvimento folicular induzido de uma ma
[lespoendedora
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nnmsg--sr:esp-ondeadac

3 Tratamentes: analogo agonista GnRH

Foram tentados ciclos curtos, ultracurtos, mini e micro-doses

3 Tratamentos: analogo antagonista GnRH

O uso do antagonista evitaria a supressao inicial



nnmsg--sr:esp-ondeadac

2 Tratamentos: Gonadotrofinas

Aumentar a dose habitual (225 17 300 Ul) para 450 Ul ou +



nnmsg--sr:esp-ondeadac

3 Tratamentos: LH recombimante

AAc&o adjuvante ao r-FSH
AlInicio na fase folicular média
A757 150 Ul / dia

AMelhor resposta nas mulheres > 37 anos



nnmsg--sr:esp-ondeadac

3 Tratamentos: Hormonio do Crecimento GH

O GH modularia a acado do FSH a nivel de células da granulosa,

atraves de um aumento da producao de IGFI



nnmsg--sr:esp-ondeadac

3 Tratamentos: Inibidores da aromatase

AParece ter o melhor resultado
A5 mg/dia por 5 dias a partir do 2 ° Dia do ciclo menstrual
Adoses menores de FSH (1507 225 UI)



nnmsg--sr:esp-ondeadac

3 Tratamentos: uso de TT gel, E2 fase IGtea, DHEA

Aresultados conflitantes



nnmsg--sr:esp-ondeadac

3 Ovodoacao

Doacdoras jovens < 35 anos

Caracteristicas fenotipicas e FS:da receptora
Avaliacao sorologica do casal / doadora
Historia familiar

Anonimato

Taxa de gravidez iguais a da doadora (ldade)
Risco de malformacao menor (idade)
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