Leticia Simoes Brion de Oliveira!

Karina Vieira Resende Ignacchiti Pimentel"
Gabriella Cristine Rosolem Silva'

Marina Vieira Freitas de Campos'

Gabriele Aratijo Gongalves Maia'

Nathan Mendes Souza?

"Discentes do Curso de Medicina da UNIFE-
NAS-BH, Minas Gerais, Brasil.

2Docente do Curso de Medicina da UNIFENAS-
BH e da Escola de Medicina da Universidade
Federal de Ouro Preto

Endereco para correspondéncia:
Universidade José do Rosario Vellano - UNIFE-
NAS BH. Belo Horizonte, Minas Gerais, Brasil.
E-mail: nathanmendes@hotmail com

Recebido em: 12 /janeiro/2015
Aprovado em: 04/maio/2015

Autismo em criancas nascidas por
fertilizacao in vitro: uma revisao sistematica

Autism in children born by in vitro fertilization: a systematic review

RESUMO

Objetivo: Avaliar a associacdo entre Fertilizacdo In Vitro (FIV) e o
desenvolvimento do Transtorno do Espectro Autista (TEA).

Fontes de dados: Revisao sistematica de estudos publicados até
fevereiro de 2014 no Medline (via Pubmed), Portal BVS, Scielo e Por-
tal Capes, nos idiomas inglés, espanhol e portugués. Critérios de in-
clusao: abordar a relacao FIV e TEA e os fatores de risco associados.
Critérios de exclusao: estudos que abordavam as causas do autismo
em criancas nascidas pelo método biolégico natural.

Sintese dos dados: Incluiu-se oito estudos (uma revisao sistemati-
ca, uma revisao nao sistematica, trés estudos coorte e trés caso-con-
trole) avaliados como de moderada a alta qualidade metodologica
e publicados na Dinamarca, Estados Unidos da América, Finlandia,
Israel, Escandinavia e Suécia. Uma revisdo sistematica e um estudo
caso-controle revelam efeito protetor da FIV em relacao ao risco de
desenvolvimento do TEA, um estudo coorte relata ser um fator de
risco independente e os demais estudos demonstram auséncia de
relacdo.

Conclusio: Evidéncias de moderada a alta qualidade metodologi-
ca ndo associam FIV com desenvolvimento de TEA.

Palavras-chave: Fertilizacdo in vitro; Transtorno do espectro do
autismo; Autismo.
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ABSTRACT

Objective: To evaluate the association between In Vitro Fertili-
zation (IVF) and the development of Autism Spectrum Disorder
(ASD).

Data Sources: A systematic review of studies published through
February 2014 in Medline (via Pubmed), Portal BVS, SciELO and
Capes Portal, in English, Spanish and Portuguese. Inclusion criteria:
address the IVF and ASD relationship and associated risk factors.
Exclusion criteria: studies that addressed the causes of autism in
children born by natural biological method.

Data synthesis: Eight studies were included (a systematic review,
a non-systematic review, three cohort and three case-control stu-
dies) assessed as moderate to high methodological quality and pu-
blished in Denmark, United States of America, Finland, Israel, Swe-
den and Scandinavia. A systematic review and case-control study
showed a protective effect of IVF in relation to the risk of develo-
ping ASD, a cohort study reported to be an independent risk factor
and other studies showed no relationship.

Conclusion: Evidence of moderate to high methodological quality

showed no association of IVF with the development of ASD.

Keywords: In vitro fertilization; Autistic disorder; Autism.

Introducao

Entre 2002 e 2003, observou-se aumento de
6,5% e 16% na realizacao de reproducio assis-
tida nos Estados Unidos da América (EUA) e
Austrilia, respectivamente. No Brasil em 2012,
a média nacional da taxa de Fertilizacao In Vi-
tro (FIV) ficou em 73%, produzindo 93.320 em-
brides e realizando 21.074 ciclos para FIV. Glo-
balmente em 2012, nasceram cinco milhoes de
bebés por meio dessa tecnologia. *

Os dados epidemiolégicos internacionais in-
dicam uma maior incidéncia do Transtorno
do Espectro Autista (TEA) no sexo masculino,
com uma proporcao de 4,2 nascimentos para
cada um do sexo feminino. A prevaléncia é es-
timada em um a cada 88 nascimentos confir-
mando que o autismo tem se tornado um dos
transtornos de desenvolvimento mais comuns.
No Brasil, apesar de estudos epidemioldgicos
escassos, no primeiro Encontro Brasileiro para
Pesquisa em Autismo, estimou-se uma preva-
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léncia de aproximadamente 500 mil pessoas
com TEA, baseando-se no censo 2000. Dentre
os poucos estudos realizados, uma pesquisa pi-
loto feitaem 2010 em Atibaia (SP), revelou uma
prevaléncia de aproximadamente 0,3 % de au-
tismo em jovens de até 20 anos.**

O TEA ¢é um distarbio do desenvolvimento
neurologico caracterizado por prejuizo quali-
tativo na comunicacdo, comportamento repeti-
tivo ou incomum e por um grave comprometi-
mento social. A FIV, também conhecida como
reproducdo assistida, consiste na fecundacao
de ovdcitos por espermatozoides e na transfe-
réncia dos zigotos em clivagem para o Ttero.
Concepgoes resultantes de FIV diferem das es-
pontaneas com o agravo de ascenderem os ris-
cos materno-fetais. Essa técnica é cada vez mais
procurada, sobretudo por casais incapazes ou
com dificuldades para conceber uma concep-
cdo natural >®



Mulheres com idade superior a 43 anos apre-
sentam probabilidade de apenas 2% de obte-
rem um parto bem sucedido. Ja as mulheres
com cerca de 40 anos possuem probabilidade
de 16% e aquelas menores de 35 anos, 37%. Ou-
tros estudos demonstraram que a eficacia de
reproducao assistida em todas as faixas etarias
diminui a cada sucessiva tentativa de terapia
analisando o processo de FIV, desde a coleta
do ovocito, sua implantacao no utero, gestacao,
parto até os cuidados neonatais. Dessa forma,
observou-se um aumento na relacdo custo-efe-
tividade, consequente ao aumento da demanda,
ao acesso relativamente restrito ao método e
ao custo com despesas médicas. Os gastos com
FIV mais que dobraram em um periodo de cin-
coanos, partindo de US$ 66,3 milhoes para 1561
milhoes na Australia.!

Levando em consideracao a possivel predispo-
sicao para o TEA em criancas nascidas por F1V,
os principais fatores de risco séo a idade avan-
cada dos genitores, principalmente acima de
35 anos, baixa escolaridade materna, gestacéo
multipla, prematuridade e baixo peso ao nas-
cimento. Além disso, a técnica escolhida para a
FIV parece interferir no nascimento de crianca
autista. Dentre elas estd a técnica de inducdo da
ovulacao, principalmente pelo uso de hormo-
nio foliculo estimulante (FSH) e a técnica de
injecao intracitoplasmatica do espermatozoi-
de. Esta ignora a selecao natural do esperma e
pode danificar a anatomia do ovécito ou con-
taminar seu citoplasma, constituindo um claro
fator de risco para os prematuros. A coleta dos
espermatozoides pode ser feita através da eja-

Tabela 1

culacao ou da extracao cirtrgica que quando
associada a prematuridade torna-se outro fator
de risco relevante para autismo.®’® Essa revisdo
sistemdtica objetiva avaliar a associacao entre
Fertilizacao In Vitro e o desenvolvimento do
Transtorno do Espectro do Autismo.

Fontes de dados

Entre fevereiro e junho de 2014, realizou-se
uma revisao sistematica da literatura cientifica
sobre a possivel associacdo entre FIV e o desen-
volvimento do TEA. Usou-se o método PICOT
para formular a seguinte pergunta de pesquisa:
existe associacdo entre FIV e o desenvolvimen-
to do TEA? Buscou-se estudos publicados entre
2007 e 2014 que avaliaram o nascimento por
FIV e sua associacdo com o desenvolvimento
do autismo. Tais estudos tinham como partici-
pantes criancas nascidas por FIV entre 1982 e
2008 e, além disso, abrangiam técnicas de FIV
como critérios de comparagao para uma crian-
ca vir a desenvolver TEA.

Os descritores utilizados para elaboracao de
estratégias de busca foram obtidos no DeCS
(http://decs.bvs.br/), sendo eles: in vitro ferti-
lization, autistic disorder e autismo. Ademais,
utilizou-se também os termos: risk, risk autism
e reproductive technology. Utilizou-se as se-
guintes estratégias de busca: (“Fertilization in
vitro”) AND (“Risk”) AND (“Autistic disorder”),
Risk autism AND “Reproductive technology”
e (“Fertilization in vitro”) AND (“Risk”) AND
(“Autism”), que estao descritas na Tabelal.

Estratégias de busca e bases de dados

(“Fertilization in vitro”) AND (“Risk”) AND (“Autistic
disorder”)

Risk autism AND “Reproductive technology”
(“Fertilization in vitro”) AND (“Risk”) AND (“Autism”)

5 0 3 5
5 0 22 5
6 0 7 7

A selecaodos artigos foi feita por dois grupos de
trés pessoas e um grupo de duas pessoas. Cada
grupo procurou descritores no DeCS e, através

da combinacao desses foram realizadas buscas
no Medline (via Pubmed), Portal BVS, Scielo e
Portal Capes. As referéncias bibliograficas se
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restringiram aos idiomas portugués, inglés e
espanhol, tendo como limites os estudos pu-
blicados até fevereiro de 2014 e realizados em
humanos. Utilizou-se os seguintes critérios de
inclusao: abordar a relacdo autismo e FIV e os
fatores de risco para a presenca do autismo nas
criancas nascidas por essa técnica. Excluiram-
-se 0s artigos que abordavam os riscos do autis-
mo em criangas nascidas pelo método biolégico
natural e aqueles que apesar de dissertarem so-
bre o autismo nao fizeram qualquer associacao
com a FIV. Discordancias na aplicacao destes
critérios foram resolvidas por consenso entre
os trés grupos (Figura 1 em anexo).

Sintese dos dados:

Pesquisa na literatura:
Foram encontrados 65 artigos cientificos, dos

quais excluiram-se 23 por duplicacao e outros
29 estudos, apos leitura do titulo e resumo, por

Tabela 2

abordarem intervencéao fora do escopo desta re-
visdo. Dos 13 restantes, outras cinco referéncias
foram excluidas apds leitura completa, uma
vez que dissertavam sobre autismo mas nao so-
bre sua relacdo com FIV. Portanto, apenas oito
artigos cientificos preencheram os critérios de
incluséo (Figura 1 em anexo).

Caracteristicas dos artigos cientificos
selecionados:

Incluiu-se oito artigos: uma revisao sistematica,
uma revisiao ndo sistematica, trés estudos coor-
te e trés caso-controle, todos escritos na lingua
inglesa e publicados na Dinamarca, Estados
Unidos da América, Finlandia, Israel, Escandi-
navia e Suécia. Os estudos incluiram em torno
de 3,1 milhoes de criancas, destas aproximada-
mente 86.000 nasceram por FIV e 6.000 (7.0%)
com diagnéstico de TEA e na maioria dos arti-
gos ndo houve registro do sexo das criancas es-
tudadas (Tabela 2).

Descricao dos estudos

Sandin et | Coorte -FIV sem ICSI com transfer-
al (2013) | 2 5 milhdes de crian- | €ncia de embrides frescos
Suécia cas suecas nascidas -FIV sem ICSI com transfer-
entre 1982 e 2007. éncia de embrides conge-
lados
11/12 (CAPS) -ICSI utilizando esperma-
tozoides ejaculados com
embrides frescos
-ICSI com esperma ejaculado
e embrides congelados
-ICSI com esperma extraido
cirurgicamente e embrides
frescos
-ICSI com esperma extraido
cirurgicamente e embrides
congelados.
Hvidtjorn | Revisao sistematica. -ICSI
etal Estudos publicados -Inseminacdo intrauterina
L) de 1996 a 2008 que -Indugdo da ovulagdo
Escand- | compararam criangas
Inavia nascidas por FIV e por
concepcao natural.
9/11 (AMSTAR)
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1,5% das criangas
com transtorno
autista (RR=1.14)

e 1,1% (RR=1.18)
com retardo mental
foram concebidas
por FIV.

Das 19462 crian-
cas expostas a FIV,
estimou-se um
odds ratio de 2,18
(95% intervalo de
confianga, 1,71-
2,77).

Nao ha associagao
entre FIV e autismo,
porém, a técnica

de introducéo do
espermatozoide
coletado pelo mé-
todo cirtrgico é um
fator de risco para
desenvolvimento
do autismo.

Divergéncias entre
os estudos, en-
quanto um revela
que FIV é fator de
risco para autismo,
outro relata efeito
protetor da FIV para
0 autismo.



Maimburg
eVeath
(2007)

Dinamar-
ca

Lyall et
al (2012)
Estados
Unidos

Lyall et

al (2013)
California,
EUA

Zachor e
Itzchak
(2011)

Israel

Hvidtjorn
etal
(2011) Di-
namarca

Caso-controle.

461 criangas nascidas
entre 1990 1999 com
diagndstico de autismo
e 461 controles nasci-
dos no mesmo periodo.

6/11 (CAPS)

Caso- controle.

3036 participantes do
Nurses’ Health Study II.

10/11 (CAPS)

Revisdo nao sis-
tematica.

918 criancas de 24 a
60 meses nascidas na
California e que vivem
com pelo menos um
dos pais bioldgicos.
Nao ha instrumento
para avaliagéo.

Coorte.

624 participantes de 9
meses a 18 anos. 507
com diagndstico de
autismo e 108 outros
diagndsticos.

9/12 (CAPS)

Coorte.

Todas as criancas
nascidas vivas na
Dinamarca de 1995 a
2003.

10/12 (CAPS)

-ICSI

-Transferéncia intratubaria
de gametas

-Transferéncia intratubaria
de zigotos

-Inducéo da ovulagéo (com-
primidos ou injecdes)

-ICSI

-Inducdo da ovulagéo

Encontrou-se um
menor risco (59%)
de desenvolver
autismo entre
criangas nascidas
apos FIV e uma
diminuic&o do risco
de 63% apos 0
ajuste dos fatores
de risco conheci-
dos paraaFIlVe
autismo.

0 uso de terapia

de fertilidade foi
ligeiramente mais
comum entre 0s
diagnosticados com
TEA (9%) do que os
que ndo possuiam
TEA (7%).

Os resultados foram
semelhantes em
todos os estudos
testados (Nao ha
associagéo entre
FIV e autismo), in-
cluindo as analises
ponderada e ndo
ponderada, e tam-
bém néao se alterou
substancialmente
quando utilizou-se
modelos reduzidos.

Dos 507 diagnosti-
cados com autismo,
54 foram concebi-
dos por FIV.

5,6% de todas as
criancas nascidas
na Dinamarca
resultaram de FIV
e 0,68% tiveram o
diagnostico de au-
tismo. Das 555828
criancas nascidas
nesse periodo apds
a concepgdo natu-
ral, 0,61% tiveram
o diagnostico de
autismo.

Criancas nascidas
por FIV possuem
menor risco para
desenvolvimento
de autismo.

Nao existe as-
sociacao entre

FIV e autismo.
Entretanto, existe
associagao entre
FIV realizada por
mulheres acima de
35 anos e o risco
para desenvolvi-
mento de autismo.

Nao ha associagao
entre FIV e autismo.

FIV parece ser

um fator de risco
independente para
autismo.

Nao ha risco para
desenvolvimento
de autismo em
criancas nascidas
por FIV. Porém,
existe risco quando
mulheres fazem
uso de FSH para
induzir a ovulagéo
como etapa da FIV.
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Lehti et al | Caso-controle
(2013) 4164 casos de autismo
Finlandia | e 16 582 controles

nascidos na Finlandia
entre 1991 e 2005.

10/11 (CAPS)

Subtipos de au-
tismo infantil (OR:
0,8, 95 % IC: 0,4-
1,5), a sindrome de
Asperger (OR: 0,9,
IC 95%: 0,5-1,6) ou
outro transtorno
invasivo do desen-
volvimento (OR: 1,0,
IC 95%: 0,6-1,6).

Nao ha associacdo
entre FIV e autismo.

Legenda Tabela 2: ICSI: injecao intracitoplasmatica de espermatozoides; RR: risco relativo; TEA: Transtorno do Espectro

Dentre os artigos selecionados, uma revisiao nao
sistematica da literatura, dois estudos coorte e
dois caso-controle concluiram nao existir asso-
ciacaoentre FIV e TEA. Entretanto, estes artigos
indicaram que a FIV com injecdo intracitoplas-
matica de espermatozoides para a infertilidade
paternal associou-se a um pequeno aumento no
risco relativo para desenvolvimento do TEA e
de retardo mental em comparacao com a FIV
sem uso da injecdo intracitoplasmatica de es-
permatozoéides® Ademais, andlises de subgru-
pos de mulheres com idade materna igual ou
superior a 35 anos ou mulheres que receberam
hormonio foliculo estimulante (FSH) como tra-
tamento para fertilizacdo demonstraram que a
inseminacao artificial foi significativamente
associada com o desenvolvimento de TEA?

Um estudo caso-controle verificou que crian-
cas nascidas apds a concepcao assistida tive-
ram um risco menor de desenvolver autismo,
demonstrando a FIV como um possivel fator
protetor.® Apesar disso, em um estudo coorte, a
reproducao assistida mostrou-se um importan-
te fator de risco independente para o autismo,
uma vez que ndo estd associada a outros fatores
de risco estabelecidos para o desenvolvimen-
to do TEA, os quais incluem a idade materna
avancada, prematuridade, baixo peso ao nascer
e histéria de autismo na familia! A revisdo sis-
tematica analisou 12 estudos e mostrou resulta-
dos divergentes entre estes quanto a associacéo
da FIV e o autismo.? (Tabela 2)
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do Autismo; OR: Odds Ratio; IC: Intervalo de Confianca.

Qualidade metodolégica dos artigos
selecionados:

A avaliacao da qualidade da evidéncia cienti-
fica depende da robustez do desenho do estu-
do, de sua qualidade metodologica e da quali-
dade da reportagem do mesmo. Os desenhos
de maior robustez encontrados nos estudos
incluidos nesta revisiao sio, em ordem decres-
cente: revisdo sistematica, coorte, caso-controle
e revisao nao sistematica. A avaliacao da qua-
lidade metodolégica dos estudos incluidos foi
realizada mediante a utilizacdo de instrumen-
tos disponiveis nos sites http://amstar.ca/
Amstar_Checklist.php e http://www.casp-uk.
net/find-appraise-act/appraising-the-eviden-
ce/. O instrumento AMSTAR foi utilizado na
avaliacao metodolégica da revisao sistematica,
enquanto dois outros instrumentos contidos no
segundo site foram utilizados para a avaliacao
metodoldgica dos estudos coorte e caso-contro-
le. Nzo foi encontrado instrumentos para ava-
liacao metodoloégica de revisoes nao sistemati-
cas.

Nenhum dos oito artigos incluidos foi avaliado
como de baixa qualidade metodolégica, um es-
tudo caso-controle e um coorte'* como de mo-
derada e uma revisdo sistematica'?, dois casos-
-controles’ e duas coortes®” foram avaliados
como de alta qualidade metodologica (Tabela
3). Assim, tem-se que os achados da revisio sis-
tematica foi o estudo de maior peso para a ana-
lise e conclusao deste estudo.



Tabela 3:

Scores de qualidade metodoldgica por tipo de estudo

0-4 BAIXA
5-8 MODERADA
9-11 ALTA
0-5 BAIXA
6-9 MODERADA
10-12 ALTA
Discussao

Esta revisdo sistematica compilou evidéncias
globais com foco em estudos de moderada a
alta qualidade metodologica e, pelo nosso co-
nhecimento, é um dos poucos estudos sobre o
tema em portugués. Entretanto, esta revisao
sistematica apresentou duas limitacoes. A pri-
meira foi a exclusdo de estudos publicados em
outros idiomas além do inglés, espanhol e por-
tugués dado o desafio com traducao. A segunda
limitacao refere-se na impossibilidade de aces-
so a dois artigos pagos”', mesmo sendo envia-
dos e-mails para os autores destes, nao houve
resposta dos mesmos.

Ao analisar os resultados dos estudos incluidos,
parece inexistir associacao entre FIV e autismo
em cinco estudos’#B* sendo que quatro sio de
alta qualidade”®“" e um nao possui instrumen-
to para sua avaliacdo. A revisdo nao sistemati-
ca concluiu que nao ha associacao entre FIV e
TEA, mas como ndo ha instrumento para ava-
liacao de sua qualidade metodologica, tal acha-
do é questionavel. *

Um estudo de coorte constatou que 103 de 6.959
criancas (1,5%) com TEA e 180 de 15830 (1,1%)
com retardo mental foram concebidas por FIV.
O risco relativo para o TEA e para o retardo
mental depois de qualquer procedimento em
comparagdo com a concepcao espontanea foi

de 1,14 e 118, respectivamente. Para ambos os
resultados, ndo houve associacdo estatistica-
mente significativa com a FIV quando se com-
parado com a concep¢do espontanea. Porém, a
técnica de introducao do espermatozéide cole-
tado pelométodo cirtrgico mostrou ser fator de
risco para desenvolvimento do TEA®

Uma pesquisa caso-controle com participantes
do Nurses’ Health Study 11 analisou que dos 507
casos e dos 2.529 controles, o uso de terapia de
fertilidade foi ligeiramente mais comum entre
os casos (9%) do que os controles (7%). Nenhu-
ma associacao significativa com as terapias de
fertilidade de auto relato ou histéria de inferti-
lidade foi observada nas analises preliminares.
Entretanto, existiu associacdo entre FIV reali-
zada por mulheres acima de 35 anos e o risco
para desenvolvimento de autismo.”

Um estudo de coorte analisou 588.967 crian-
cas nascidas na Dinamarca a partir de janeiro
de 1995 a dezembro de 2003. De 33.139 (5,6%)
criancas nascidas por concepgao assistida, 225
(0,68%) tiveram o diagnostico de TEA. Das
555.828 criancas nascidas nesse periodo apos
a concep¢do natural, 3.394 (0,61%) tiveram o
diagnostico de TEA. Na analise bruta, as crian-
cas nascidas apds concepg¢ao assistida tiveram
um risco aumentado de diagnoéstico de autismo,
porém ajustando os dados a idade materna, ni-
vel educacional, numero de gestacoes, tabagis-
mo e peso ao nascimento o risco foi insignifi-
cante. Além disso, concluiu-se que existe risco
quando mulheres fazem uso de FSH para indu-
zir a ovulacao como etapa da FIV?

Um estudo caso-controle com 4.164 casos com
TEA diagnosticados até os 16 anos e 16.582 con-
troles, nascidos entre 1991 e 2005, comparou se
existe relacdo entre FIV e sindromes neurolo-
gicas, incluindo o autismo, e se 0 sexo poderia
interferir. Constatou-se insignificancia des-
sa associacdo independentemente do sexo da
crianca.t’

Dois estudos de moderada qualidade, caso-
-controle e coorte, concluiram que ha associa-
caoentre FIV e TEA, sendo que para um a FIV é
um fator de risco' e para outro é fator protetor'
contra o TEA. O caso-controle utilizou a popu-
lacao dinamarquesa para observar a relacao do
autismo infantil e concepgao assistida. Os casos

Com. Ciéncias Saude. 2015; 26(1/2):19-28

25



26

Oliveira LSBet al.

(461) consistiram em todas as criancas nascidas
entre 1990 e 1999 e diagnosticadas com TEA in-
fantil. Encontrou-se um menor risco (59%) de
desenvolver autismo entre criancas nascidas
apds a concepcdo assistida e uma diminuicao
do risco de 63% apds o ajuste dos fatores de ris-
co conhecidos para a FIV e autismo. Assim, o
estudo verificou que criancas nascidas apoés a
concepcao assistida tiveram um risco menor de
desenvolver autismo.!° Por outro lado, a coorte
incluiu 624 participantes de nove meses a 18
anos, dos quais 507 foram diagnosticados com
autismo e 108 com outros diagnosticos. Daque-
les diagnosticados com autismo, 54 foram con-
cebidos por tecnologia de reproducao assistida,
demonstrando ser essa um importante fator de
risco independente para o TEA, nao associada
a outros fatores de risco estabelecidos para a
doenca, incluindo a idade materna avancada,
prematuridade, baixo peso ao nascer e historia
de autismo na familia.!

A revisdo sistematica avaliou 19462 crian-
cas expostas a FIV e estimou-se um odds ratio
de 2,18 (95% intervalo de confianca, 1,71-2,77).
Nessa revisdao, avaliaram oito estudos relacio-
nados ao autismo que mostraram resultados di-
vergentes. Além disso, dois estudos avaliaram o
risco de desenvolvimento de autismo em crian-
cas nascidas apds concepcao assistida e apre-
sentaram resultados inconsistentes. Apenas
um estudo relatou um aumento significativo
do risco de uma ampla variedade de disttrbios
psiquidtricos, incluindo autismo em criancas
nascidas apoés FIV, porém, eles nao fornece-
ram resultados somente para o autismo. Em
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contraste, outro estudo demonstrou um efeito
protetor entre a concepgao assistida e autismo
infantil em seu estudo de caso-controle. Esse es-
tudo mostra divergéncias, enquanto um revela
que FIV é fator de risco para autismo, outro re-
lata efeito protetor da FIV para o autismo."?

Conclusao

Nao ha consenso se a Fertilizacao In Vitro é fa-
tor de risco ou protetor para o desenvolvimento
do Transtorno do Espectro do Autismo. Porém,
quando a técnica utilizada é a injecao intracito-
plasmatica de espermatozoide, quando a mu-
lher necessita de inducdo da ovulacao ou ainda
quando a mulher tem idade acima de 35 anos
a FIV passa a ser um fator de risco para o TEA.
Considerando a deficiente producao cientifica
nacional na drea, urge incrementar a producéo
de mais pesquisas no Brasil, sobretudo aquelas
com maior tamanho amostral e maior tempo de
seguimento.
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