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ACUPUNTURA COMO TRATAMENTO ADJUVANTE EM CICLOS DE
FERTILIZACAO IN VITRO
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Introdugdo

Costuma-se utilizar o termo infertilidade primaria para
mulheres que nunca conceberam apesar da pratica de coitos regulares
por um periodo minimo de um ano. Ja o termo infertilidade secundaria se
refere a mulher que ja concebeu anteriormente mas nao volta a fazé-lo,
apesar de atividade sexual regular sem anticoncepcdo por um periodo
minimo de um ano.

As principais causas de infertilidade sao os fatores tubo-
peritoneais (35%), os fatores masculinos (35%) e os fatores ovulatérios
(15%). Estima-se, ainda, que em 10% dos casos o fator de infertilidade
nao pode ser identificado (infertilidade sem causa aparente).

Admite-se que a prevaléncia de infertilidade entre casais em
idade reprodutiva seja entre 10 a 15%, sendo que ela aumenta com a
idade da mulher, chegando a acometer cerca de 30% dos casais apds os
35 anos de idade.

A avaliacdo basica de um casal infértil devera incluir, além de
anamnese e exame fisico geral e ginecoldgico, dosagens hormonais (FSH,
LH, estradiol, prolactina, hormonios tireoidianos), ultrassonografia
transvaginal, histerossalpingografia e espermograma.

Dividimos os tratamentos para infertilidade em baixa e alta
complexidade. As técnicas de baixa complexidade incluem a indugao da
ovulagdo para coito programado e a inseminagao intrauterina (também
denominada inseminacao artificial). Fazem parte dos procedimentos de
alta complexidade a fertilizacao in vitro (FIV) convencional e a injecao
intracitoplasmatica de espermatozéide (ICSI). Na primeira, os odcitos sao
colocados em contato com espermatozdides em uma placa, ocorrendo a
fertilizacdo de forma espontanea. J& na ICSI, o espermatozodide é
artificialmente injetado no odcito através de uma micro-agulha.

Em 1978, nasceu Louise Brown, o primeiro bebé nascido por
FIV, resultante do trabalho pioneiro de Bob Edwards e Patrick Steptoe no
Reino Unido. A técnica foi sendo aprimorada com o passar dos anos,



surgindo variacdes do tratamento. Em 1980, dois grupos australianos
relataram o sucesso do tratamento de FIV com a utilizacdo de drogas
para estimular a ovulacdo. Em 1983, nasceu o primeiro bebé apds o
congelamento de embrides humanos por Alan Trounson e Linda Mohr. Um
ano mais tarde, nascia a primeira crianca gerada com évulo doado e
tratamento hormonal de suporte para uma mulher que nao possuia
ovarios. Em 1986, foi obtida a primeira gestacdo a partir de
espermatozoide obtido de testiculo de paciente para o qual a reversao da
vasectomia havia fracassado. Seis anos depois, era relatada a primeira
gestacao resultante da técnica ICSI.

A Fertilizagao in vitro

A FIV é atualmente uma modalidade terapéutica amplamente
indicada em casos de infertilidade. Suas maiores indicacdes sao 0s casos
de infertilidade decorrente de fator tubario (nos quais as tubas uterinas
obstruidas ou disfuncionais ndo permitem o encontro dos
espermatozoides com os odcitos) ou de fator masculino grave (para os
quais a ma qualidade seminal dificulta a concepgao por vias naturais).
Neste tipo de tratamento, os ovarios sao estimulados com hormoénios com
o objetivo de produzir varios odcitos simultaneamente. Estes odcitos
serdo entdo aspirados com o auxilio da ultra-sonografia e fertilizados em
laboratorio (dai o termo “in vitro”) com os espermatozdides obtidos do
marido. Os ovulos fertilizados originardo embrides, que serao cultivados
por 2 a 5 dias em incubadoras especiais e, entao, transferidos para dentro
do U(tero. Apds 12 dias, temos condicdes de dosar a quantidade do
horménio da gravidez (beta-HCG) no sangue e saber se houve
implantacdo embrionaria, ou seja, se a mulher engravidou com o
tratamento.

Diferentes tipos de drogas sao utilizados durante um ciclo de
FIV:

e FSH-recombinante: é o FSH (hormb6nio que estimula o
crescimento dos foliculos) produzido por engenharia genética.
Por ndo ser derivado de nenhum material bioldgico, é livre de
qualquer tipo de contaminante e altamente eficaz.

e Gonadotrofinas de mulher menopausada: sao preparados a partir
da urina de mulheres menopausadas (que contém altas



concentragdes de FSH e LH). Também estimulam os ovarios de
forma eficaz.

e Agonistas do GnRH: bloqueiam a hipdfise quando utilizados de
forma prolongada e continua, impedindo que o organismo da
mulher libere os hormonios que estimulam a ovulagao.

e Antagonistas do GnRH: assim como os agonistas, também
bloqueiam a funcao da hipdéfise, mas o fazem de forma imediata.

e Progesterona: é usada apds a aspiracao dos ovulos com o
objetivo de preparar o endométrio para a transferéncia dos
embriGes. E mantida apds a transferéncia.

e Estradiol transdérmico: é utilizado com o objetivo de evitar que
ocorram flutuacbes bruscas dos niveis de estradiol apds a
aspiracao dos évulos.

O tratamento inclui diferentes etapas:

Estimulo ovariano: sdo utilizados hormonios que estimulam
o crescimento dos foliculos ovarianos.

Captacao oocitaria: estando a paciente anestesiada,
realizamos a puncdo e esvaziamento dos foliculos para a obtengdo dos
odcitos, sob visao direta ultrassonografica.

FIV/ICSI e cultivo dos embrides: uma vez no laboratério,
os o6citos sao colocados em contato com os espermatozdides. Uma vez
fertilizados, os embrides resultantes sao colocados em um meio de
cultura especial e armazenados em incubadoras sob condicdes ideais de
temperatura, pressao, pH e concentragao de gases.

Transferéncia de embrides: dois a cinco dias apds a
aspiragao, os embrides resultantes sao avaliados e aqueles de boa
gualidade sao selecionados e transferidos para o utero da paciente. O
procedimento é simples, rapido e indolor, sendo feito sob visdo
ultrassonografica. A escolha dos embrides, até o momento, leva em
conta parametros morfoldgicos, como o nimero de células, simetria entre
as células e grau de fragmentagao citoplasmatica. Quando melhor o
embrido, maior o seu potencial de implantacao.

Suporte de fase latea: apds a transferéncia, a paciente
continua usado medicamentos a base de progesterona para suporte de
fase lGtea, ou seja, para que nao lhe falte a progesterona, fundamental
para a manutencao da gravidez, principalmente em sua fase inicial,
quando ainda nao se formou a placenta.



O uso da acupuntura como tratamento adjuvante em ciclos de FIV

De acordo com os preceitos da Medicina Tradicional Chinesa (MTC),
os quadros de infertilidade podem ser explicados pela existéncia de pelo
menos quatro sindromes, que podem coexistir: deficiéncia do Rim (Shen),
estagnacao do Qi do Figado (Gan) e do Coracao (Xin), estagnacao de
sangue (Xue) e acumulo de mucosidade. Diferentes condicdes clinicas
observadas pelo médico ocidental podem ser correlacionadas com os
diagndsticos da MTC. Assim, quadros de insuficiéncia ovariana ou de
reducao significativa da quantidade ou qualidade de espermatozoides
podem ser englobados pela deficiéncia do Shen. Disfungdes hormonais
gue comprometam o funcionamento harmoénico do ciclo menstrual e
resultem em ciclos anovulatérios podem ser explicados por estagnagao de
Qi do Gan e do Xin, por exemplo. Quadros dolorosos, obstrutivos e com
efeitos de massa, como endometriose e miomatose uterina fazem parte
da estagnacao de Xue. Finalmente, acumulos patoldgicos de liquido no
aparelho genital feminino (cujo exemplo tipico é a hidrossalpinge) sao
descritos como resultantes do acimulo de mucosidade pela MTC.

No mundo ocidental, estudos sobre os mecanismos de agao da
acupuntura resultaram em modelos neuroenddcrinos que procuram
explicar, com bases fisioldgicas, um possivel efeito benéfico das agulhas
sobre as chances de gravidez de mulheres em tratamento. A acupuntura
poderia, assim, modular a liberacao de neurotransmissores e aumentar a
liberacao do GnRH, que teria efeito estimulador sobre os ovarios. Poderia,
ainda, inibir o sistema nervoso simpatico, aumentando o fluxo sanguineo
para o utero. Stener-Victorin e cols. (1996) mostraram reducao de PI das
artérias uterinas em pacientes submetidas a eletroacupuntura. Tal agao
poderia resultar em maior receptividade endometrial ao embrido,
aumentando as chances de gestacao. Fanchin e cols (1998) relataram que
contragles uterinas no dia da transferéncia foram implicadas em menor
chance de gravidez. Segundo Kim e cols (2000), agulhamento do ponto
IG4 poderia reduzir a motilidade uterina. Finalmente, a producao de
opidides enddgenos poderia melhorar a resposta biolédgica ao stress,
talvez modificando as chances de concepgao. Em estudo de Ernst (2001),
sensagao de relaxamento foi relatada por 86% das pacientes submetidas
a acupuntura.



A acupuntura ja foi utilizada para tratamento de diversas condigoes
associadas a infertilidade. Chen e Yu (1991) mostraram que 6 de 13
pacientes anovuladoras responderam ao tratamento. Cai (1997) usou
acupuntura ao invés do hCG para induzir a ovulacdo e Stener-Victorin e
cols. (2000) relataram que a taxa de ovulacao foi de 15 para 66% em um
grupo de 24 mulheres com anovulagdo crbénica submetidas a
eletroacupuntura. No que se refere ao tratamento do fator masculino,
Siterman e cols (2000) relataram a presenca de espermatozdides em 10
de 15 pacientes com diagndstico pregresso de azoospermia. Zhang e cols
(2002), por sua vez mostraram melhora da motilidade e morfologia
espermatica, com melhores taxas de fertilizagdo, em pacientes com
alteracdes seminais idiopaticas.

Em ciclos de FIV, Paulus e cols (2002) foram os primeiros a estudar
efeitos da acupuntura realizada no dia da transferéncia (n=160). O grupo
tratado recebia sessdes de acupuntura e auriculoacupuntura 25 minutos e
logo apds o término da transferéncia. O grupo controle, por sua vez, nao
recebia nenhum tratamento. Foram demonstradas taxas de gravidez
maiores no grupo submetido a acupuntura (42.5% vs. 26.3%; P=0.03).
Embora haja variagbes quanto aos pontos selecionados para
agulhamento, este estudo de Paulus e cols tem servido de base para
diversos outros. Os pontos aqui selecionados foram os seguintes:

e Pré-transferéncia: PC6, BP8, F3, DM20 e E29.

e Auricular: Shenmen (55), Neifenmi (22), Zhigong (58) e Naodian

(34).
e Pds-transferéncia: E36, BP6, BP10 e I1G4.

Em 2006, Diertele e cols publicaram estudo em que comparavam
acupuntura verdadeira com acupuntura placebo, realizadas logo apds a
transferéncia e 3 dias depois, juntamente com a auriculoacupuntura. O
grupo submetido a acupuntura verdadeira apresentou maiores taxas de
gestacdo clinica e evolutiva (33.6% vs. 15.6% e 28.4% vs. 13.8%;
P<0.01). No mesmo ano, Westergaard e cols. (2006) estudaram 300
mulheres que foram divididas em 3 grupos: I) acupuntura antes e apds a
transferéncia dos embrides; II) acupuntura no dia da transferéncia e 2
dias depois e III) sem acupuntura. Verificaram que a taxa de gravidez do
grupo I foi significantemente maior que a do grupo III (39% vs. 26.0%;
P<0.04). Aparentemente, nao havia beneficio adicional em se repetir
acupuntura 2 dias ap0s a transferéncia.



Numa tentativa de se compilar os resultados obtidos por estudos
isolados, algumas metanalises vém sendo publicadas no ultimos anos. Ng
e cols (2008) publicaram metanalise de 10 estudos randomizados sobre o
assunto e concluiram que a acupuntura melhor as taxas de gravidez em
pacientes submetidas a FIV (odds ratio [OR] 1.42, 95% CI 1.17-1.72).
Além disso, a anadlise dos subgrupos aponta para melhores resultados
guando a acupuntura é realizada no dia da transferéncia embrionaria (OR
1.83, 95% CI 1.40-2.39). Este estudo também comparou os efeitos da
acupuntura para analgesia, necessaria durante o procedimento de
captacao dos oodcitos. Neste aspecto, a maioria dos estudos mostra que a
analgesia convencional é superior a acupuntura em termos analgésicos,
devendo esta ser reservada como técnica isolada para pacientes
impossibilitadas de receber medicacdes usuais.

Em outra metanalise, Manheimer e cols (2008) analisaram estudos
randomizados controlados comparando acupuntura no dia da
transferéncia com acupuntura falsa ou auséncia de agulhamento. Foram
incluidos 7 estudos com 1366 submetidas a FIV, que apresentavam pouca
heterogeneidade clinica. As analises foram feitas separadamente de
acordo com o tipo de controle utilizado. Os autores concluiram que a
acupuntura realizada no dia da transferéncia dos embrides aumentou a
taxa de gestacdo clinica (odds ratio 1.65, 95% CI 1.27 - 2.14), sendo que
o number needed to treat (NNT) foi de 10, isto é, para que uma gravidez
adicional fosse obtida, 10 pacientes deveriam se submeter a acupuntura.
Cinco estudos mostraram maior taxa de gestagao evolutiva (ongoing)
(odds ratio 1.87, 95% CI 1.40 - 2.49), com NNT = 9 (6 - 15). A analise
de 4 estudos também mostrou maiores taxas de nascidos vivos (odds
ratio 1.91, 95% CI 1.39 - 2.64), NNT =9 (6 - 17).

El-Toukhy e cols (2008) publicaram uma terceira metanalise
incluindo estudos randomizados controlados comparando acupuntura com
controles no dia da aspiracao folicular ou da transferéncia dos embrides.
Cinco estudos avaliaram o efeito da acupuntura quando realizada no
momento da captacdo dos odcitos. Em relagdao a taxa de gravidez, o risco
relativo foi de 1,06 (sem diferenga estatistica).

Os autores avaliaram resultados de 8 estudos realizados com
acupuntura no dia da transferéncia de embrides. Para as taxas de
gravidez, tampouco houve diferenga estatisticamente significante (RR =
1.23, 95% CI 0.96-1.58, P = 0.1), sendo o risco relativo para nascidos
vivos de 1,34 (com dados de 5 dos 8 estudos).



Portanto, esta terceira metanalise ndo demonstrou beneficios da
acupuntura como intervencdo para pacientes submetidas a FIV. E
importante ressaltar, no entanto, que os trabalhos avaliados na
metanalise de El-Toukhy sdo praticamente os mesmos que haviam sido
incluidos no estudo de Manheimer e cols. El-Toukhy e cols, no entanto,
nao excluiram pacientes submetidas a acupuntura com laser em um dos
artigos, fazendo com que os resultados fossem analisados juntamente
com aqueles obtidos com agulhas. Além disso, o Unico estudo adicional
incluido na metanadlise de El-Toukhy (Craig e cols, 2007) mostrava
associacao negativa entre acupuntura e gravidez. Este resultado,
obviamente, pode ter anulado uma possivel significancia demonstrada
pelos outros 7 estudos.

Conclusoes

O tratamento de fertilizacdo in vitro apresenta inUmeras variaveis,
sendo, na maior parte das vezes, muito dificil determinar os fatores que
levam ao sucesso ou ao fracasso do mesmo. Sabe-se que a idade da
mulher é importante para determinar o progndstico do tratamento, mas
outros fatores podem ser também importantes e até mesmo exercer
influéncia pontual sobre o sucesso de um ciclo em particular. Fator e
tempo de infertilidade, resposta ovariana ao estimulo, qualidade
embrionaria, condicdes do meio de cultura e receptividade endometrial
sao apenas alguns fatores que podem ser determinantes para a
ocorréncia ou nao de gravidez. Frente a resultados negativos, € muito
comum a total impoténcia dos médicos em relacdao a identificacao e
correcao do fator determinante. Procedimentos secundarios ou
complementares, ainda que polémicos, sao frequentemente benvindos.
Espera-se que eles consigam modular eventos determinantes sobre os
guais ndo tenhamos controle ou mesmo possibilidade de diagndstico.

Neste contexto, a acupuntura tem encontrado muitos simpatizantes
entre pacientes e médicos que exercem medicina reprodutiva. Diversos
estudos vém sendo publicados em revistas importantes da area, com
resultados conflitantes. A avaliagdo e a comparacdo dos dados disponiveis
na literatura encontra alguns sérios problemas, tais como a indicagao do
tratamento de FIV, o desenho dos estudos, tamanho das amostras e tipos
de controles.



A pergunta que deve ser respondida é: a acupuntura aumenta as
chances de nascimento de uma crianca saudavel apés um tratamento de
fertilizagao in vitro?

Infelizmente, ainda nao existe resposta para esta questao. Com
base no que ja foi publicado sobre o assunto, devemos concluir que os
resultados ainda sao controversos, embora haja indicios de possiveis
beneficios da acupuntura em ciclos de reproducdo assistida. E
fundamental que os métodos sejam padronizados e que seja realizada
uma selecao criteriosa de pacientes. Os tratamentos de reproducgao
assistida sdao caros e submetem os casais a grande estresse. A
acupuntura surge como uma intervencao adjuvante segura e de baixo
custo e que, possivelmente, beneficia alguns casais. Antes que seja
oferecida, entretanto, é fundamental o esclarecimento dos casais quanto
ao estado de conhecimento atual.
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