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RESUMO

As técnicas de reproducdo assistida, como o0s testes genéticos pré-implantacionais
(PGT), sdo importantes para a medicina reprodutiva porque podem diminuir o risco de
transmissdo de doencas genéticas de pais para filhos. O PGT é uma tecnologia que pode
identificar e selecionar embrides geneticamente saudaveis antes da transferéncia para o Utero
da mée, aumentando assim as chances de uma gravidez bem-sucedida e prevenindo doengas
genéticas graves nos bebés. O objetivo deste estudo é apresentar as técnicas utilizadas
atualmente em PGT e sua importancia como uma opcao de tratamento para casais com historico
de doencas genéticas. Existem diferentes tipos de PGT, incluindo o PGT-A, que analisa
aneuploidia cromossémica, 0 PGT-M, que identifica genes associados a doencas hereditarias,
e 0 PGT-SR que analisa alteraces muito peguenas nos cromossomos. Mesmo com 0
desenvolvimento de tecnologias avancadas, como a amplificacdo do genoma completo (WGA),
analises como hibridagdo comparativa do genoma (CGH), Array (aCGH), polimorfismo de
nucleotideo Unico (SNP), sequenciamento de proxima geracdo (NGS) e reacdo em cadeia da
polimerase quantitativa em tempo real (RT-qPCR), estas tecnologias apresentam alguns
desafios que devem ser considerados, como o0s custos, complexidade e questdes éticas. O
aconselhamento genético apropriado é fundamental para ajudar os casais a tomar decisdes sobre
0 uso de PGT.

Palavras-chave: PGT; PGT-A; PGT-M; PGD; pré-implantacdo, teste.



ABSTRACT

Assisted reproduction techniques, such as preimplantation genetic testing (PGT), are
important in reproductive medicine because they can reduce the risk of transmitting genetic
diseases from parents to children. PGT is a technology that can identify and select genetically
healthy embryos before transfer to the mother's uterus, thus increasing the chances of a
successful pregnancy and preventing serious genetic diseases in babies. The aim of this study
is to present the techniques currently used in PGT and their importance as a treatment option
for couples with a history of genetic diseases. There are different types of PGT, including PGT-
A, which analyzes chromosomal aneuploidy, PGT-M, which identifies genes associated with
hereditary diseases, and PGT-SR, which analyzes very small chromosomal alterations. Despite
the development of advanced technologies such as whole genome amplification (WGA),
analyses such as comparative genomic hybridization (CGH), arrays (aCGH), single nucleotide
polymorphism (SNP), next-generation sequencing (NGS), and real-time quantitative
polymerase chain reaction (RT-gPCR), these technologies present some challenges that must
be considered, such as costs, complexity, and ethical issues. Appropriate genetic counseling is

essential to help couples make decisions about the use of PGT.

Keywords: PGT; PGT-A; PGT-M; PGD, pre-implantation; testing.
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1 INTRODUCAO

As técnicas de reproducdo assistida (ARTs), como o diagnostico genético pré-
implantacional (PGD), sdo de grande importancia para a area da medicina reprodutiva. Através
dele, é possivel reduzir os riscos de transmissdo de doengas hereditarias de pais para filhos!. O
termo diagnostico genético pré-implantacional foi substituido pelo teste genético pré-
implantacional (PGT), sendo utilizado para analise de aneuploidias (PGT-A), defeitos
monogénicos ou de gene unico (PGT-M) e para rearranjos estruturais cromossémicos (PGT-
SR)2.

Durante o PGT ¢ realizada a bidpsia, de uma ou de um numero reduzido de células, de
odcitos ou embrides, para verificar a presenca de alteraces genéticas que podem causar alguma
anormalidade cromossdmica, permitindo a selecdo de embriGes saudaveis para serem
transferidos ao Utero materno®4,

Este estudo visa apresentar as técnicas utilizadas atualmente em PGT e sua importancia
como uma op¢ao de tratamento para casais com historico de doencas genéticas. Pois o potencial
promissor do PGT para melhorar as chances de sucesso da implantacéo € evidente considerando
os resultados reprodutivos obtidos. Mesmo que diversos fatores possam influenciar os
resultados, incluindo sexo e idade, ele tem se mostrado ser especialmente eficaz em mulheres

de idade avancada®.



2 METODOLOGIA

Este estudo consiste em uma revisdo integrativa de literatura que adota uma abordagem
qualitativa, focalizando a importancia do Teste Genético Pré-implantacional (PGT) como uma
alternativa de tratamento para casais em risco de transmitir doencas hereditérias aos seus
descendentes. O escopo desta revisdo abrange as indicacfes clinicas, técnicas empregadas,
métodos de diagndstico utilizados e a precisao do PGT.

Para compilar a base bibliogréafica, foi realizado um levantamento nas seguintes bases
de dados: PubMed, Lilacs, Scielo, Biblioteca Virtual em Saude (BVS Brasil), Google
Académico e ScienceDirect. As palavras-chave utilizadas na pesquisa incluiram termos como:
“PGT”, “PGT-A”, “PGT-M”, “PGD”, “pré-implantacao”, “teste”, em portugués e/ou inglés. Os
critérios de inclusdo adotados para essa pesquisa compreenderam artigos e revisGes
bibliogréaficas com acesso completo e livre, predominantemente publicados nos Gltimos cinco
anos (2018-2023), com o objetivo de fornecer uma revisao atualizada sobre o tema. No total,

foram selecionados 54 artigos que serviram como base para fundamentar este levantamento.



3 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1  Indicacdes e contraindicagdes para o PGT

3.11 PGT-M

O teste genético pré-implantacional para defeitos de gene unico (PGT-M) é utilizado
em embrides fertilizados in vitro para a pesquisa de alterac6es génicas, principalmente, ligadas
ao cromossomo X, disturbios autossdmicos dominantes e recessivos, nos genes mitocondriais
e para tipagem de antigeno leucocitario humano (HLA)3. A maioria dos casais que realizam o
PGT-M sdo capazes de conceber naturalmente, entretanto, apresentam antecedentes familiares
de doencas hereditarias ou tém um filho ja afetado. Existem mais centenas de indicacdes para
a realizacdo do PGT-M, as quais variam conforme a frequéncia das doengas monogénica na
comunidade local, podendo ser influenciadas pela etnia e pela regido geografica®.

A maior parte das andlises sdo realizadas para doenca de Huntington, canceres
hereditarios, sindrome do X-fragil, distrofia miotdnica tipo 1, fibrose cistica, sindrome de
Marfan, neurofibromatose, beta talassemia e distrofia muscular de Duchenne (DMD)’. As
mutacdes genéticas que causam doencas autossdbmicas dominantes apresentam um risco de 50%
de serem transmitidas aos descendentes, como ocorre na doenga de Huntington ou em canceres
hereditarios. Em doencas autossdmicas recessivas, essa chance € de 25%, como € o caso da beta
talassemia, e em disturbios ligados ao X, como a hemofilia e sindrome do X-fragil, afetam 50%
dos homens, enquanto 50% das mulheres podem ser portadoras dessas condigdes®.

O DNA mitocondrial € encontrado em multiplas copias no interior da mitocéndria, e em
caso de mutacdo de algumas dessas copias, elas podem coexistir com as copias normais em
uma célula, condicdo chamada de heteroplasmia. O PGT-M pode ser realizado para selecionar
embrides com carga mutacional abaixo do limite de expresséo, evitando a transmisséo de
doencas mitocondriais graves transmitidas pela mae®.

O PGT-M pode ser aplicado como um teste de exclusdo/ndo divulgacdo em casais com
historico familiar de doencas de inicio tardio, como a doenca de Huntington, evitando a
necessidade de realizar testes pré-sintomaticos. Os resultados dos testes ndo sdo compartilhados
com o casal, independentemente de serem afetados ou ndo pela condicdo, mas é selecionado
um embrido n&o afetado pela doenca para implantacdo®®.

Em algumas situagdes, em que casais ja possuem um filho afetado por alguma doenca

hematoldgica ou imunoldgica que necessita de transplante de células-tronco hematopoiéticas,
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0 PGT pode ser usado para a tipagem do HLA. Selecionando assim, embrifes geneticamente
livres da doenga e compativeis com o irmdo afetado, possibilitando um futuro transplante®?.
Com a utilizacdo de PGT-M, casais com histérico de doengas monogénicas na familia
podem submeter os embrides a uma avaliagcdo antes da implantacdo. Evitando a concepgéo de
uma gravidez sem essa avalia¢cdo, na qual os pais poderiam transmitir doengas genéticas graves
aos filhos. Além disso, elimina a necessidade de procedimentos invasivos de diagnéstico pré-
natal, evitando o dilema de interrupcdo da gravidez se o feto for afetado por uma doenca

genétical?.

3.12 PGT-A

O PGT-A, teste genético pré-implantacional para aneuploidia, é utilizado em embries
fertilizados in vitro para a pesquisa de aberracbes cromossomicas, detectando e selecionando
embrides livres de alteracbes cromossémicas numéricas, prevenindo complicacdes na gravidez,
como falhas na implantacdo, abortos e o nascimento de criancas afetadas por anomalias
cromossomicas®?.

A fertilidade humana segue uma curva em forma de U invertido, com taxas reduzidas
de fertilidade em mulheres jovens (< 20 anos) e em mulheres com idade materna avancada. 1sso
se deve principalmente as aneuploidias meidticas, resultantes de problemas como néo disjuncéo
na meiose | e separacéo precoce das cromatides irmas**. Grande parte das aneuploidias que tem
sua origem no processo de divisdo celular feminino se torna ainda mais frequente em mulheres
com idade materna avancada, principalmente ap6s os 35 anos de idade. A prevaléncia frequente
de aneuploidias cromossdmicas em gametas e embrides é um dos principais fatores
contribuintes para a falta de sucesso na fertilizagéo in vitro'2,

Por sua vez, o mosaicismo se manifesta quando ocorrem falhas durante as divisdes
mitoticas do embrido, incluindo atrasos na fase de anafase, ndo disjuncdo cromossémica e
divisdo celular prematura. A extensdo do efeito nas células depende da fase de clivagem em
que a mutacdo ocorre. Nessa condi¢do genética, o individuo apresenta uma mistura de células
normais e células com alteracdes cromossdmicast®. A probabilidade de um bebé nascer vivo e
saudavel dependera da taxa de mosaicismo e do tipo de aneuploidia. Portanto, o PGT-A faz
uma selecdo quantitativa das alteragGes nos embribes, classificando-0s de acordo com os niveis
de aberragfes cromossdmicas, desde os normais, com baixo nivel de mosaicismo e 0s

intransferiveis®®.
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O PGT-A tem sido amplamente utilizado em situa¢es em que ha um elevado risco de
aneuploidia dos embrides, incluindo casos de recorrentes falhas de implantacdo, casais com
cariotipos normais que sofreram aborto espontaneo recorrente e infertilidade grave por fator
masculino!’. Os abortos espontaneos, que envolvem a auséncia de batimentos cardiacos fetais,
sdo mais frequentes durante o primeiro trimestre da gravidez, muitas vezes relacionados a
aneuploidias. A utilizagdo do PGT-A tem o potencial de melhorar as taxas de sucesso na
implantacdo, especialmente em mulheres de idade avangada, mesmo quando ha poucos
embrides disponiveis para transferéncia, pois reduz o risco de aborto espontineo*®.

As aneuploidias em espermatozoides também podem resultar em baixa implantacéo e
altas taxas de aborto. Em homens inférteis, a oligozoospermia (menos de 15 milhdes de
espermatozoides/mL de amostra) esta ligada a aumento de ocorréncia de dissomia (presenca de
dois cromossomos provenientes de apenas um progenitor) nos cromossomos sexuais, 18 e 21,
e espermatozoides diploides. J& 0o aumento das aneuploidias em cromossomos sexuais, esta
principalmente relacionado aos espermatozoides de testiculos afetados pela azoospermia
(auséncia de espermatozoides) ndo obstrutiva e de homens com microdele¢Ges no cromossomo
Y2,

Apesar dos beneficios do PGT-A, especialmente para mulheres de idade avancada
devido ao aumento da incidéncia de aneuploidia, é fundamental realizar uma avaliacdo
individualizada de cada paciente para garantir que a recomendacgdo deste teste seja eficaz e

economicamente viavel®,

3.1.3 PGT-SR

O teste genético pré-implantacional para rearranjos estruturais (PGT-SR) é capaz de
analisar anormalidades cromossémicas muito pequenas, sendo utilizada para avaliar a presenga
de alteragBes nos cromossomos, como inversdes, translocagdes, duplicacdes e/ou delecdes?:.
Rearranjos cromossomicos estruturais como as translocacdes balanceadas, alteram a disposicéao
dos segmentos cromossémicos, mas ndo resultam em alteracbes no nimero de cdpias, ndo
resultando em manifestacOes fenotipicas em seus portadores. As translocagdes que envolvem
cromossomos acrocéntricos sdo chamadas de Robertsonianas, e as que ocorrem troca de
segmentos de dois cromossomos ndo homologos séo chamadas de reciprocas?.

Na meiose de individuos que possuem essas alteracbes, a recombinagdo dos
cromossomos pode resultar na producdo de gametas com um ndmero anormal de copias

cromossoémicas. 1sso pode levar a desequilibrios nos dvulos e/ou espermatozoides, diminuindo
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a fertilidade, aumentando a probabilidade de falhas de implantacdo e de abortos espontaneos.
Em casos de nascimentos bem-sucedidos, a crianca pode apresentar deficiéncias fisicas e
mentais?.

A técnica de PGT-SR possibilita a identificacao e escolha de embrides euploides balanceados
ou normais para transferéncia, com o proposito de reduzir as probabilidades de abortos
espontaneos e, a0 mesmo tempo, aumentar as perspectivas de uma gravidez bem-sucedida em

casais que apresentam translocagdes balanceadas?®*.

3.1.4 ContraindicacOes

O PGT nao ¢ oferecido em cenarios onde um diagnostico genético preciso da doenca
ndo é alcancado, ou onde informacGes sobre o local do gene causador da doenca sdo
inconclusivas. Da mesma forma, ndo séo realizados em situagdes em que ocorre a selecéo de
caracteristicas ndo relacionadas a doenca, como aparéncia fisica, altura e cor da pele. Tais
restricdes também se aplicam em circunstancias onde as leis, regulamentos ou consideracdes

éticas locais limitam a utilizacdo do PGT®.
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3.2  Etapas e aplicacfes do PGT na fertilizacdo in vitro

A técnica de fertilizacdo in vitro (FIV) mais indicada pré-PGT € a injecdo
intracitoplasmatica de espermatozoides (ICSI), uma vez que essa abordagem previne o acimulo
de espermatozoides residuais ligados a zona peldicida, o que é comum na FIV convencional °.

Na técnica tradicional de ICSI, sdo utilizadas micropipetas afiladas e pontiagudas para
penetrar na membrana do o00cito, enquanto simultaneamente aspiram uma pequena quantidade
de citoplasma para dentro da micropipeta, permitindo a injecdo do espermatozoide no interior
do 06cito?®. Apos a inseminagéo, os o6citos sdo cultivados em meio especializado contendo os
nutrientes necessarios ao desenvolvimento do embrido, que sdo entdo incubados para controle
das varidveis ambientais. A confirmacéo da fertilizacdo ocorre algumas horas depois, mediante
a presenca de dois pro-nucleos e a extrusao do segundo corpusculo polar. O desenvolvimento
do embrido é avaliado e a selecdo é baseada na morfologia e nas taxas de clivagem?"%,

A bidpsia do embrido e sua analise podem ser realizadas em trés estagios diferentes de
seu desenvolvimento: biopsia do primeiro e segundo corpusculo polar (DNA de odcitos),
blastdmeros em estégio de clivagem e células trofoblasticas de blastocistos. Em todos esses
estagios, € necessario romper a zona pellcida do embrido para que seja possivel remover as
células necessarias?®. Os corpos polares (CP) resultam do processo de meiose do odcito e podem
ser removidos sem comprometer a integridade embrionaria, sendo importante observar que
90% dos erros meidticos em embrides tém origem materna. Uma desvantagem é a falta de
avaliacdo de potenciais anormalidades paternas, aléem da impossibilidade de detectar
anormalidades que possam surgir em estagios posteriores, como o mosaicismo®%:3L,

Por muitos anos, a bidpsia de blastdbmero em estagio de clivagem tem sido amplamente
aplicada, embora seja um procedimento mais invasivo. Porém apresenta algumas limitacoes,
como a disponibilidade limitada de DNA para testes e os efeitos adversos decorrentes da
retirada de células embrionarias®>®. A bidpsia externa de trofectoderma (TE) é realizada em
embrides no estdgio de blastocisto e € menos invasiva, permitindo a analise de um maior
numero de células, ja que essas celulas tém a funcdo de formar a placenta e membranas extra-
embrionarias. Essa maior quantidade de material genético ndo apenas amplia a capacidade de
analise, mas também contribui para aprimorar a precisdo e a confiabilidade do teste3*34,

Inicialmente, a avaliacdo genética era realizada com Hibridizagdo in situ por
Fluorescéncia (FISH), mas essa abordagem analisa um numero bastante limitado de

cromossomos. Novas abordagens foram elaboradas para possibilitar uma avaliacdo mais
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abrangente, incluindo Hibridizagdo Gendmica Comparativa por Array (aCGH), o
Sequenciamento de Proxima Geracdo (NGS) e a Reagdo em Cadeia da Polimerase Quantitativa
em Tempo Real (QPCR)*.

O desenvolvimento da amplificacdo do genoma completo (WGA) permitiu que
quantidades limitadas de DNA disponiveis, de uma ou algumas células, fossem replicadas e
gerassem quantidade suficiente de DNA para andlises gendmicas mais abrangentes. Esse
método é realizado com o uso de primers aleatérios ou parcialmente aleatorio, para amplificar
0 genoma inteiro, sem foco especifico em regides particulares®. A WGA pode ser baseada na
reacdo em cadeia da polimerase (PCR), como é o caso da PCR de Pré-Amplificacdo de Extenséo
de Primer (PEP-PCR) e PCR de Primer de Oligonucleotideo Degenerado (DOP-PCR). Além
disso, existem tecnologias de amplificacdo isotérmica, como Ciclos Multiplos de Recozimento
e Amplificacdo Baseada em Looping (MALBAC), bem como Amplificacdo de Deslocamento
Mdltiplo (MDA)%®.

A DOP-PCR foi uma das primeiras abordagens de WGA desenvolvida, ela é baseada
na PCR, e utiliza amplificacdo ndo seletiva para alcancar o sequenciamento completo do
genoma. Seus primers possuem seis nucleotideos aleatorios incorporados entre sequéncias
curtas definidas nas duas extremidades. Ao longo do tempo, esse método passou por diversos
aprimoramentos, envolvendo ajustes na quantidade de ciclos, alteracdes nas sequéncias de
primers e variacdes nas polimerases de DNA utilizadas®**’. O método MDA é uma tecnologia
de WGA que utiliza amplificacdo isotérmica, ndo dependendo da PCR, permitindo a
amplificacdo do material genético de uma Unica célula em até 10°® vezes. Em comparagio com
as técnicas baseadas em PCR, este método apresenta uma cobertura genémica mais ampla e
imparcial, caracteristica extremamente vantajosa®.

O MDA ¢ preferencialmente usado para a deteccdo de mutacdes em genes Unicos.
Contudo, € essencial considerar as vantagens e desvantagens de cada método de WGA antes da
aplicacdo, avaliando critérios como a uniformidade da cobertura genémica, a fidelidade nas
sequéncias, a quantificacdo confiavel de variagdes no numero de clpias e a possivel ocorréncia
de erros técnicos®.

Atécnicade qPCR é rapida, economicamente viavel e fornece precisdo na analise, sendo
capaz de identificar aneuploidias cromossémicas completas. A principal vantagem desse
método reside na amplificagéo direta do material, eliminando a necessidade de utilizagdo de
WGA*. Embora o gPCR n&o seja capaz de identificar aneusomias (delegdo ou duplicacéo de

dois ou mais genes vizinhos), ela oferece taxas de implantacdo superior no contexto do PGT-
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A. No entanto, 0 aCGH é um método superior ao qPCR e atualmente € amplamente empregado
para detectar anormalidades segmentares e translocagfes néo equilibradas®..

A técnica de CGH é uma abordagem molecular capaz de identificar diferencas no
numero de copias de segmentos gendmicos entre duas amostras de DNA, uma amostra de teste
e uma amostra controle. Nesse método, ha uma hibridizacdo do DNA da amostra teste com a
controle, e a analise comparativa pode ser categorizada como equilibrada, com copias
adicionais ou com copia de arquivos em diversas regides do genoma*?. A técnica de aCGH
combina a tecnologia da CGH com o uso de microarranjos, sendo muito utilizada na avaliacdo
do numero de copias de todos os cromossomos. Este método surgiu como uma alternativa a
técnica de FISH na maioria das analises para identificagdo de aneuploidias, possibilitando uma
deteccdo rapida e eficaz de todas as aberra¢des cromossdmicas desequilibradas®?43,

Ja a analise de conjuntos de SNPs é capaz de identificar a dissomia uniparental,
determinar a origem parental de anormalidades cromossdmicas e detectar triploidias. Essa
técnica envolve a hibridizacdo de DNA, microscopia de fluorescéncia e a captura de DNA em
uma superficie sélida***. Os procedimentos de microarranjo de SNP possibilitam a avaliacio
simultanea de cada cromossomo, embora apresentem um custo mais elevado. Algumas
pesquisas evidenciam que, ao empregar a matriz de SNP para PGT-A, as taxas de gravidez
demonstram um aumento significativo em comparagdo com as taxas obtidas por meio da técnica
de FISH®.

A tecnologia de NGS demonstra a capacidade de executar sequenciamento de alto
rendimento e alta resolucdo por sintese, proporcionando uma detec¢do segura de aneuploidias
em cromossomos completos, translocages desequilibradas, com uma taxa de mosaicismo
detectavel entre 20% e 80% “°. O NGS oferece vantagens na detecgdo de pequenas delegdes,
duplicacdes cromossdmicas e andlise de haplétipos. Quando utilizado no PGT-A, apresenta
taxas significativamente superiores de implantacdo e nascidos vivos em compara¢do com o
aCGH, apesar de ambos 0s métodos demonstrarem consisténcia no diagndstico. Devido a sua
capacidade superior na detec¢do de mosaicismo, a Sociedade Internacional de Diagnostico
Genético Pré-implantacional (PGDIS) recomenda o NGS como técnica preferencial para PGT-
A41'47.

Embora alguns laboratérios ainda utilizem aCGH para a analise de microarranjos, sua
aplicacdo em PGT tem diminuido. Da mesma forma, as matrizes SNP também podem estar

seguindo essa tendéncia, cedendo espago para a ascensdo da técnica de NGS*,
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3.3  Limitages técnicas do PGT

Apesar do avanco das tecnologias, estabelecer protocolos para 0 PGT é um processo
complexo que esta sujeito a varias falhas potenciais. Estas incluem problemas como falhas na
amplificagdo, contaminagdo do DNA materno ou paterno, falhas nas sondas ou primers,
mosaicismos e abandono de alelos (ADO). A ocorréncia de ADO é comum em testes de PCR
em células unicas e pode comprometer a confiabilidade do teste. Taxas ideais de ADO sao
geralmente inferiores a 10%, embora taxas mais altas possam ser toleradas quando se utilizam
protocolos baseados em WGA e um niimero maior de marcadores é empregado”®.

A precisdo do PGT pode ser influenciada por diversos fatores bioldgicos e técnicos,
como células com desequilibrio de DNA que podem resultar em falsos positivos apos a
replicacdo do material genético. Além disso, a presenca de células apoptdticas na amostra e
técnicas inapropriadas de bidpsia podem aumentar a taxa de mosaicismo. No PGT-M, a
presenca de variantes patogénicas relacionadas a sequéncias repetitivas longas ou pseudogenes
semelhantes podem n3o ser detectaveis diretamente®®.

A técnica de aCGH detecta com confianga mosaicismos que afetam pelo menos 50%
das células analisadas, enquanto tecnologias mais sensiveis, como o NGS, podem identificar
niveis mais baixos, a partir de 20%. O emprego dessas técnicas mais recentes tem o potencial
de aprimorar os resultados clinicos, possibilitando uma selecio de embrides mais precisa®°.

Devido as complexidades envolvidas, é fundamental que os pais recebam
aconselhamento genético antes de iniciar um ciclo clinico. Esse aconselhamento é essencial
para fornecer informaces cruciais sobre o tratamento, tais como as taxas de sucesso, 0S riscos
de diagndstico falso-negativo, 0s possiveis riscos associados a transferéncia de embriGes com
mosaico cromossdémico, orientacdes sobre testes pré-natais apés o PGT, além de abordar
questBes relacionadas ao destino dos embrides que ndo sdo geneticamente viaveis para

transferéncia®?.
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3.4  OPGT em relacdo a outras técnicas de diagndstico pré-natal

Pacientes sem histdrico conhecido de fatores de risco genético, mas que durante a
gravidez tém um achado anormal inesperado em exames de sangue de rotina ou
ultrassonografias pré-natais, sdo indicados para testes pré-natais para diagndstico®2. Durante 0s
primeiros dois trimestres de gravidez, os testes de diagndstico oferecem aos pacientes uma
extensa quantidade de dados geneticos pré-natais sobre o feto. Procedimentos invasivos ou
diagndsticos pré-natais, podem ser utilizados para examinar as informacgdes genéticas presentes
no tecido placentario como a amostragem de vilosidades corifnicas, e presentes no liquido
amnidtico como a amniocentese, a fim de determinar os cariétipos e as caracteristicas genéticas
do feto®.

O PGT oferece a oportunidade de evitar a transferéncia de embrides portadores de
alteragcBes genéticas ao identificar e transferir embrifes saudaveis, € possivel evitar a

interrupcéo da gravidez e o risco de aborto associado a esses procedimentos pré-natais®®.
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4 CONSIDERACOES FINAIS

Nos ultimos anos 0 PGT tem sido objeto de avancos continuos que tém possibilitado a
identificacdo de uma gama cada vez mais ampla de alteracbes genéticas, como aneuploidias,
translocacBes e doencas monogénicas, no DNA embrionério. O propdsito principal dessa
evolucéo é selecionar embrides com maior probabilidade de serem saudaveis para implantacgéo,
prevenindo doencas genéticas graves nos bebés e aumentando as chances de sucesso dos
tratamentos de fertilidade.

Um dos principais beneficios do PGT é a capacidade de oferecer uma andlise detalhada
do DNA embrionario antes da transferéncia, o que é particularmente importante para casais
portadores de anomalias genéticas e para mulheres com idade avancada ou histérico de abortos
recorrentes. Essa andlise prévia permite a identificacdo precoce de mutagdes que podem afetar
a saude do bebé, garantindo que apenas embrides geneticamente saudaveis sejam selecionados
para a transferéncia, aumentando assim as chances de uma gestacdo bem-sucedida e um bebé
saudavel.

No entanto, apesar dos beneficios promissores, as técnicas de PGT ndo estdo isentas de
limitacdes. Ainda h& o risco de falhas no diagndstico, que podem resultar em embrides
saudaveis sendo descartados erroneamente ou em embrides portadores de doencas genéticas
sendo selecionados para implantacdo. Além disso, 0s custos associados ao PGT sdo altos, o que
limita seu acesso para muitos casais que desejam utilizar a reproducdo assistida como uma
opcao para conceber um filho.

Diante desses desafios, é crucial que sejam realizadas novas pesquisas visando
aprimorar as técnicas de PGT, tornando-as mais precisas e confiaveis, e, a0 mesmo tempo,
buscando maneiras de reduzir os custos envolvidos. Somente assim o PGT podera se tornar
uma opcao mais acessivel e amplamente disponivel para casais que enfrentam dificuldades para
conceber naturalmente, contribuindo assim para o avango da medicina reprodutiva e o alcance

de melhores resultados para 0s pacientes.
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