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Classificagao folicular

Os foliculos ovarianos sao estruturas compostas por um oocito envolto por
celulas especializadas, conhecidas como complexo cumulus-odcito (CCO). Apos sua
obtencao por meio de aspiragao ovariana guiada por ultrassonografia transvaginal, os
foliculos ovarianos podem ser classificados em laboratério de acordo com as
caracteristicas morfologicas das células do complexo cumulus-oocito, tais como
tamanho e dispersao, aléem do aspecto da corona radiata e do ooplasma, quando
visualizado. Essa classificacao € especialmente relevante para a técnica de fertilizagao in
vitro (FIV) classica e compreende cinco graus, de acordo com o proposto por Lin et al.
em 2003.

Grau 1: foliculo imaturo
- As células do CCO e da corona radiata estao bem aderidas ao oocito;
- O odcito encontra-se, teoricamente, em estagio de vesicula germinativa (VG).

Grau 2: foliculo intermediario

- As céelulas do CCO apresentam maior grau de dispersao, enquanto as células da
corona radiata ainda estao bem aderidas ao oocito;

- O odcito encontra-se, teoricamente, em estagio de metafase | (MI).

Grau 3: foliculo maduro

- As células do CCO estao expandidas e as células da corona radiata estdo aderidas
ao oocito;

- O oocito encontra-se, teoricamente, em estagio de metafase Il (M)

Grau 4: foliculo pos-maduro

- As células do CCO apresentam-se como uma massa gelatinosa escurecida ao redor
do odcito.

- O oocito apresenta, em geral, citoplasma com aspecto granular e escurecido.

Grau 5: foliculo atrésico
- As células do CCO estao ausentes ou em pequena quantidade.
- O odcito encontra-se disforme, com citoplasma de aspecto granular e escurecido.



Vamos praticar?

Observe atentamente as imagens abaixo e, com base nas caracteristicas morfologicas das
células, classifique cada foliculo ovariano de acordo com o sistema classificatorio proposto

por Lin et al. em 2003.

A)

Fonte: Atlas ESHRE.

B)

Fonte: Atlas ESHRE.



Classificagao oocitaria

Os odocitos, apos passarem pelo processo de denudacao, podem ser classificados
levando em consideracao o estagio da meiose Il em que se encontram. A classificacao
recebida reflete o progresso do oocito ao longo da divisao celular meidtica, fundamental
para a formacao de gametas femininos maduros. Apesar da morfologia nao determinar
com certeza a competéncia do oodcito, € uma ferramenta util para selecionar os
melhores candidatos para as técnicas de fertilizacao. Sendo assim, pode-se classificar os
oocitos em:

VG (vesicula germinativa)

- E um odcito imaturo:

Apresenta nucleo visivel (vesicula germinativa);
- E uma célula diploide;

Nao esta pronto para ser fertilizado.

Ml (metafase 1)

- E um odcito em meio de maturagao:

- Nao possui vesicula germinativa, mas ainda nao extruiu o primeiro corpusculo polar;
- Também € uma célula diploide;

- Também nao esta apto para fertilizacao imediata.

MIl (metafase II)

- E 0 odcito maduro;

- Apresenta o corpusculo polar extruido, indicando prontidao para fertilizacao;
- E uma célula hapléide;

- E o odcito de escolha para as técnicas de FIV classica e ICSI.

E importante ressaltar que o processo meidtico so6 sera finalizado apds a
fertilizacao do oocito por um espermatozoide.

VG - Ml - MIl - Fertilizagdo — Conclusdo da Meiose Il

Além do disposto acima, existem critérios morfologicos complementares que
tambéem podem dar indicios quanto a qualidade oocitaria. Em um laboratorio de RHA,
todos os detalhes devem ser considerados.

Citoplasma

- Normal: homogéneo, de cor clara;

- Anormalidades citoplasmaticas: granulacdo excessiva, presenca de vacuolos,
presenca de corpos refrateis, presenca de agregados de reticulo endoplasmatico
liso, zona pelucida escurecida, inclusdes citoplasmaticas, etc.

Zona pelucida (ZP)
- Normal: proporcional e regular em toda a sua extensao;
- Anormalidades de zona pelucida: espessura irregular ou escurecida.



Espaco perivitelino

- Normal: pequeno;

- Anormalidades de espaco perivitelinico: aumento do espaco ou presenca de
fragmentos.

Corpusculo polar
- Presente em odcitos MlI;
- Formairregular ou fragmentada pode indicar alteracdes cromossdmicas.



Vamos praticar?
Observe atentamente as imagens abaixo e, com base nas caracteristicas morfologicas,

classifique cada oocito em VG, Ml ou MIl. Caso vocé perceba alguma particularidade
(criterio morfologico complementar) relevante, anote entre parénteses.

Q)

Fonte: Atlas ESHRE.

D)

Fonte: Atlas ESHRE.



E)

F)

G)

Fonte: Atlas ESHRE.

Fonte: Atlas ESHRE.

Fonte: Atlas ESHRE.



H)

J)

Fonte: Atlas ESHRE.

Fonte: Atlas ESHRE.

Fonte: Atlas ESHRE.



Classificacao espermatica

A classificacao espermatica € fundamental para a avaliacao da morfologia dos
espermatozoides. O método estrito de Kruger € a forma classificatoria mais rigorosa e
considera como normais apenas 0s espermatozoides com forma perfeita, avaliando
detalhadamente a cabeca, a peca intermediaria e a cauda. Segundo esse critério,
considera-se hormal um espermatozoide que apresente:

Cabeca

- Forma oval e regular;

- Comprimento de 4-5 um e largura de 2,5-3,5 um;

- Contendo um acrossomo que cobre 40%-70% da area da cabeca;
- Sem vacuolos (ou apenas pequenos e isolados).

Peca intermediaria

- Fina, reta e bem unida a cabecga;
- Com espessura uniforme;

- Sem dobras ou espessamentos.

Cauda:

- Unica, longa, reta e uniforme;

- Sem enrolamentos ou duplicacdes;

- Com movimento progressivo adequado.

De acordo com o método estrito de Kruger, uma amostra seminal que contenha 2
4% de espermatozoides com formas normais € considerada adequada para fertilizagao.

A Organizacao Mundial da Saude (OMS) também possui um sistema
classificatorio. Apesar de ser mais amplo e de adotar critérios menos exigentes para a
forma espermatica, este também objetiva prever o potencial dos espermatozoides. A
morfologia espermatica, quando somada aos demais critérios que compdem o
espermograma, € especialmente importante na escolha da tecnica de RHA mais
adequada, como FIV classica ou ICSI.

As anormalidades de morfologia espermatica podem afetar diferentes partes do
espermatozoide e comprometer seu potencial de fertilizacdo. Dentre as alteracdes mais
comuns estao as anomalias na cabeca, como formas alongadas, arredondadas, grandes,
pequenas, duplas ou com vacuolos, defeitos na pecga intermediaria, como
espessamento, dobras ou insercao andmala; e alteragcdes na cauda, incluindo caudas
curtas, enroladas, duplas ou ausentes. Essas deformidades podem prejudicar a
motilidade, a penetragao no oocito e o sucesso da fertilizacao.

Alguns exemplos de anormalidades de morfologia espermatica sao:



ESPERMATOZOIDE NORMAL
COM MEDIDAS

Cabecga 2.5 a 3,5m

A .
' |50a60m

Peca intermediaria
1,5 vezes a cabeca

. ¥
a

Cauda
45 m

DEFEITOS DE CABECA
1 - Fusiforme 2 - Piriforme 3 - Caber;a Redonda 4 - Cabega Amorfa

AT T

5-Vacuolado 6 - Macrocefalico 7 - Microcefalico

TP 17 97

DEFEITOS DE PECA INTERMEDIARIA

1-Pega 2 - Insergio 3-Pega 4 -Pega 5 - Excesso
Dobrada Andmala Grossa Fina de Citoplasma
Residual

“PIY ¢

DEFEITOS DE CAUDA

1

- Cauda 2 - Cauda 3 - Cauda

Curta Dobrada Enrclada

TV 5

Fonte: Marque e Mendes, 2017.
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Vamos praticar?

Observe atentamente as imagens abaixo e, com base no metodo estrito de Kruger,

classifique os espermatozoides.

K)

Fonte: Atlas WHO.

L)

Fonte: Atlas WHO.
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M)

N)

O)

Fonte: Atlas WHO.

Fonte: Atlas WHO.

Fonte: Atlas WHO.
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Classificagao embrionaria

A classificacao embrionaria serve para avaliar a qualidade e o potencial de
desenvolvimento de embrides em tratamentos de RHA. Os sistemas classificatorios sao
clinicamente mais aplicaveis a embrides em estagio de clivagem (aproximadamente no
3° dia de desenvolvimento embrionario apos FIV) e a embrides em estagio de
blastocisto (aproximadamente no 5° a 6° dia de desenvolvimento embrionario apos FIV).

Para a classificacao de embrides em estagio de clivagem, considera-se 0 numero
de células (blastbmeros), a simetria entre os blastdmeros, a presenca de blastdmeros
multinucleados e o grau de fragmentacao. Assim sendo, os embrides de 3° dia podem

ser classificados em:

1. Bom

- Presenca de blastdbmeros simétricos;
- Auséncia de multinucleacao;

- <10% de fragmentacao.

2. Intermediario

- Tamanho celular adequado para a maioria dos blastdmeros;

- Sem evidéncias de multinucleagao;
- 10-25% de fragmentacao.

3 Ruim

- Assimetria entre os blastdmeros;
- Presenca de multinucleacao;

- Fragmentacao igual ou > 25%.



Vamos praticar?

Observe atentamente as imagens abaixo e, com base na simetria entre os blastomeros,
presenca de multinucleacdo e quantidade de fragmentacdo, classifique cada embrido de

3°dia.

P)

Fonte: Atlas ESHRE.

Fonte: Atlas ESHRE.
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R)

Fonte: Atlas ESHRE.
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Para embrides em estagio de blastocisto, o sistema classificatorio mais utilizado €
o proposto por David Gardner no final da década de 1990. Este sistema considera trés
critérios principais, nesta ordem: o grau de expansao do blastocisto, a qualidade da
massa celular interna (que dara origem ao embriao) e a qualidade do trofectoderma (que
formara a placenta). O grau de expansao do blastocisto € representado por um numero,
enquanto a qualidade da massa celular interna e a qualidade do trofoectoderma sao
representadas por letras, como segue:

Grau de expansao

1 = Blastocisto em estagio inicial, sem blastocele ou com blastocele pequena).
2 = Blastocisto com blastocele visivel, mas ainda pequeno.

3 = Blastocisto parcialmente expandido com blastocele bem formada.

4 = Blastocisto totalmente expandido, mas sem ruptura da zona pelucida.

5 = Blastocisto totalmente expandido e com ruptura parcial da zona pelucida.
6 = Blastocisto totalmente expandido e com ruptura total da zona pelucida.

Qualidade da massa celular interna

A = Massa celular interna de excelente qualidade, bem compactada.

B = Massa celular interna com boa qualidade, mas nao tdo compactada.

C = Massa celular interna de baixa qualidade, pouco compactada ou desorganizada.

Qualidade do trofectoderma

A = Trofectoderma de excelente qualidade, com células bem organizadas.

B = Trofectoderma de boa qualidade, mas com algumas células menos organizadas.
C = Trofectoderma de baixa qualidade, com células desorganizadas ou mal formadas.

Se tomarmos como exemplo um blastocisto classificado como 4AA,
subentendemos que ele esta totalmente expandido, mas ainda nao houve ruptura da
zona pelucida que o envolve. A massa celular interna € de excelente qualidade, bem
compactada e organizada, assim como o trofectoderma. Logo, um blastocisto 4AA € de
alta qualidade, com boa chance de implantacao e desenvolvimento saudavel, sendo
uma otima escolha para a transferéncia embrionaria. Agora, imagine um outro
blastocisto classificado como 3BC. Este, por sua vez, esta parcialmente expandido e
ainda nao atingiu a total expansao, o que significa que ele esta um pouco atras em
comparagao com o blastocisto do exemplo anterior. A massa celular interna esta de boa
qualidade, mas nao tao compactado quanto a do blastocisto 4AA. A qualidade € boa,
mas nao excelente. O trofectoderma tem qualidade inferior, com células menos
organizadas e menos preparadas para formar a placenta. O blastocisto 3BC tem um
potencial reprodutivo um pouco mais limitado. Embora ainda seja possivel que ele se
implante com sucesso, ele nao tem a mesma chance de sucesso do 4AA, devido a
qualidade inferior do trofectoderma e ao grau de expansao um pouco menor. Embora
baseada em critérios técnicos, a classificacdo embrionaria pode ser influenciada pela
subjetividade de cada embriologista, uma vez que a avaliagcao morfologica dos embrides
envolve interpretacdes individuais das caracteristicas observadas. Isso significa, na
pratica, que um blastocisto pode receber “notas” distintas quando avaliado por
diferentes profissionais.
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Vamos praticar?

Observe atentamente as imagens abaixo e, com base nas caracteristicas de expansao,
qualidade da massa celular interna e do trofectoderma dos blastocistos, classifique cada
embrido de acordo com o sistema classificatorio de Gardner.

S)

Fonte: Atlas ESHRE.

Fonte: Atlas ESHRE.
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Fonte: Atlas ESHRE.

Fonte: Atlas ESHRE.

| Fonte: Atlas ESHRE.
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Fonte: Atlas ESHRE.

Fonte: Atlas ESHRE.
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VI. Grade de respostas

Atencao: ao final da disciplina, destaque e entregue apenas as folhas da grade de

respostas.
Imagem Resposta

A 1

B 3

C MiI

D VG

E Ml

F MIl (presenca de granulagao citoplasmatica e agregados de
reticulo endoplasmatico liso)

G MIl (presenca de granulagao citoplasmatica)

H MI (presenga de vacuolos)

I MI (espaco perivitelinico aumentado e granulagao citoplasmatica)

J MIl (zona pelucida ovoide e espaco perivitelinico aumentado)

K Espermatozoide normal

L Defeito de cauda: enrolada

M Defeito de cabeca: fusiforme
Defeito de cabeca: piriforme
Defeito de peca intermediaria; dobrada

@) Defeito de cabeca: presenca de vacuolos

P 2

Q 3

R 1

S 4AB

T 5AA

U 3AA

V 4AA

W B6AA
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4CC

3AA
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