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INTRODUCAO

A infertilidade ¢ definida pela incapacidade
de conceber uma gravidez clinica ap6s 12 me-
ses de relagdes sexuais regulares e desprotegi-
das. Aproximadamente 85% dos casais inférteis
tém uma causa identificavel e os outros 15%
dos casais inférteis apresentam infertilidade
inexplicavel. O estilo de vida e fatores ambien-
tais, como tabagismo e obesidade, podem afetar
negativamente a fertilidade e precisam ser leva-
das em consideragdo quando sao relatadas difi-
culdades no inicio da gravidez (CARSON &
KALLEN 2021).

Os trés principais fatores que influenciam
na possibilidade espontanea de concepgao sao o
tempo de ndo concepgao indesejada, a idade da
parceira e a infertilidade relacionada com a do-
enga. A probabilidade de engravidar espontane-
amente diminui com o tempo de tentativa de
concepgao. O declinio da fertilidade nas mulhe-
res comeca por volta dos 25-30 anos de idade e
a idade média do tltimo nascimento ¢ de 40-41
anos na maioria das populagdes estudadas que
apresentam fertilidade natural (VANDER
BORGHT & WYNS, 2018).

Epidemiologia

A fertilidade, a infertilidade e, mais preci-
samente, as taxas de fertilidade, tem determi-
nado o aumento ou declinio da populacdo. As
regides do mundo se diferenciam de forma
vasta nas suas pendéncias populacionais, com
taxas altas de fertilidade em paises subdesen-
volvidos, ao passo que com taxas de envelheci-
mento e de fertilidade muito baixas em paises
desenvolvidos (VANDER BORGHT &
WYNS, 2018).

A diversidade fenotipica da patologia tam-
bém ¢ um fator que deve ser levado em consi-
deragdo e que carece do reconhecimento profis-
sional acerca dos diferentes sinais e sintomas

que mudam de acordo com a idade e fungdes
bioldgicas. Por conseguinte, serdo abordadas as
formas e diferencas clinicas no sexo feminino e
masculino.

Mulheres: Para uma mulher conceber, o sis-
tema de produ¢do dos 6vulos deve estar atu-
ando em niveis ideais € os seus hormonios de-
vem estar estaveis. Nesse ambito, a infertili-
dade emerge, em suma, relacionada com pro-
blemas ovarianos, como a Sindrome do Ovario
Policistico (SOP) ou nas tubas uterinas, como a
endometriose, comum entre mulheres jovens,
além de idade materna avancgada e laqueaduras
tubarias anteriores, por exemplo (MUSTAFA
etal., 2019).

Homens: A infertilidade no homem, em sua
maioria, esta relacionada com a baixa qualidade
do sémen, podendo ser causada pelo baixo nivel
de espermatozoides, distirbios enddcrinos ou
malformagoes testiculares. O sexo masculino
contribui para 50% dos casos em geral (MUS-
TAFA et al., 2019).

Os dados epidemioldgicos atuais insinuam
que entre 800 casais, duzentos e oitenta € qua-
tro (35,5%) manifestam infertilidade voltada ao
sexo masculino, 342 (42,8%) apresentam infer-
tilidade voltada para o sexo feminino. Cento e
quarenta e sete (18,4%) dos casais apresentam
infertilidade relacionada ao sexo masculino e
feminino e, em 27 (3,4%) a causa da infertili-
dade era desconhecida. As evidéncias constata-
das na infertilidade feminina (342) foram; ano-
vulacao (178, 52,05%), fator tubdrio (142,
41,52%), fator uterino (7, 2,05%) e ou-
tro/combinado (7, 2,05%) (ELHUSSEIN et al.,
2019).

Azoospermia (75, 26,41%),
permia (45, 15,85%), astenozoospermia (51,
17,96%), teratospermia (15, 5,28%) e patologia
mista (101, 35,56%) foram as causas da inferti-
lidade masculina (n = 284) (ELHUSSEIN et
al., 2019).

oligozoos-
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Fisiopatologia

As causas de infertilidade sdo diversas e in-
cluem patologias anatomicas, comportamen-
tais, enddcrinas e genéticas. A respeito das con-
di¢des femininas temos: disturbios ovulatérios,
doengas anatomicas dos 6rgaos pélvicos e ma
qualidade dos ovdcitos sdo causas relevantes.
No que se refere as condigdes masculinas te-
mos: a quantidade ou funcdo anormal do es-
perma como fatores importantes (MCLAREN,
2012).

Analise de fatores femininos
A ovulacao ¢ um fator imprescindivel para

a reproducdo. A primeira parte do ciclo mens-
trual ¢ a fase folicular, quando as gonadotrofi-
nas hipofisarias, o horménio foliculo estimu-
lante (FSH) e o0 hormdnio luteinizante (LH), im-
pulsionam o desenvolvimento de um foliculo
ovariano maduro, o qual realiza um processo de
feedback com estruturas do hipotalamo e hipo-
fise gerando um pico de LH que induz a ovula-
¢do. A segunda parte do ciclo ¢ a fase lutea, a
qual o foliculo ovariano, agora corpo luteo vai
produzir hormdnios como estrégeno e princi-
palmente progesterona para sustentar uma gra-
videz potencial. Dessa forma, se a implantag¢do
nao ocorre, o corpo luteo regride, os niveis hor-
monais diminuem, o que causa um sangramento
de privagdo e depois um novo ciclo se inicia
(MCLAREN, 2012).

Alguns fatores que podem alterar os meca-
nismos fisioldgicos da ovulagdo, o que pode
causar oligoovulacao ou anovulacgdo e as prin-
cipais causas sao: SOP, doengas da tireoide, hi-
pogonadismo hipotalamico, hiperprolactinemia
e doenca adrenal (MCLAREN, 2012).

Diagnostico

O diagnostico de infertilidade do casal deve
ser realizado a partir de uma investigacdo mi-
nuciosa. Existem varias condi¢des de saude que
podem alterar a fertilidade feminina e mascu-
lina, confirmando a necessidade dessa investi-
gacdo com o intuito de identificar os fatores
causais e determinar um diagndstico adequado
(AGARWAL et al., 2021).

A busca, por ajuda do profissional gineco-
logista, deve ocorrer ap6s 12 meses de relagdes
sexuais regulares sem uso de métodos contra-
ceptivos, ou antes, quando houver fatores de
risco para subfertilidade masculina e/ou femi-
nina como (LIAO et al., 2021; CARSON &
KALLEN, 2021):

e idade da mulher > 35 anos, que ndo con-
cebem ha seis meses.

e mulheres > de 40 anos.

e relatos anteriores de oligo/amenorreia.

e doencga peritoneal, tubaria e/ou uterina
ja conhecida ou suspeita.

e suspeita ou diagnostico prévio de endo-
metriose em estagio Il e IV.

e suspeita ou diagndstico de subfertili-
dade no homem.

Como ocorre a investigacio da infer-
tilidade?

O casal que esta apto a gestar, deve consi-
derar a possibilidade de fatores indutores de in-
fertilidade. Dentre varios, especialmente aque-
les que devido serem mais frequentes, t€ém uma
importancia maior para a investigagdo. A partir
disso, sabe — se que altera¢des tubdrias podem
comprometer a sua permeabilidade, ciclos
menstruais irregulares associados a anovulacao
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e fatores masculinos sao considerados relevan-
tes e, especialmente, relatados na literatura
(NCC- WCH, 2013).

Portanto, para que essa investigagdo acon-
teca condigdes preliminares minimas sao exigi-
das como: realizagdo da anamnese do casal,
exame fisico da mulher, avaliagdo da ovulagao,
avaliacdo da cavidade uterina, reserva ovariana
funcional ¢ avaliagdo dos fatores masculinos
(LIAO et al, 2021).

Analise da ovulacao

As caracteristicas do ciclo menstrual inclu-
indo duracdo, volume do fluxo, periodo e regu-
laridade do ciclo ¢ de fundamental importancia.
E considerado um ciclo menstrual regular os
que apresentam um periodo de 24 a 38 dias,
com duragdo de 4 a 8 dias e fluxo normal. A
avaliacdo dos padrdes menstruais regulares
deve ocorrer a partir da dosagem da progeste-
rona cerca de 7 dias antes da data provavel da
proxima menstruacdo, em mulheres com ciclo
menstrual normal e regular (CARSON & KAL-
LEN, 2021). A partir disso, quando existir sus-
peita de anovulacao deve — se solicitar a dosa-
gem do hormonio estimulante da tireoide (TSH)
e prolactina e, associado, se houver suspeita de
sindrome do ovario policistico (SOP), uma vez
que ¢ considerada a causa mais comum de ano-
vulagdo nas mulheres (SIRMANS & PATE,
2013), dosar testosterona livre e total; dehidro-
epiandrosterona (DHEA); 17 — hidroxiproges-
terona; FSH, LH e estradiol; e ultrassonografia
transvaginal (USTV) (ASRM, 2015).

Analise da cavidade uterina

\

Doencas relacionadas a cavidade uterina
como polipos/miomas endometriais ou siné-
quias uterinas sdo encontradas nas mulheres
que buscam tratamentos para infertilidade. Por-
tanto, a avaliacdo ¢ considerada um passo im-
portante na investigacao dessas mulheres, uma

vez que a cavidade uterina e o endométrio, te-
cido que a reveste internamente, sdo imprescin-
diveis para que a implantacdo do embrido acon-
teca (BOSTEELS et al., 2018).

Os exames como ultrassonografia, ideal-
mente pela via transvaginal, conseguem revelar
anormalidades no endométrio e cavidade ute-
rina. Podendo, essa avaliacdo ser ampliada atra-
vés da histerossalpingografia permitindo ava-
liar a presenca de infecgdes sexualmente trans-
missiveis, endometriose, aderéncias tubarias e
hidrossalpinge. E possivel, ainda, lancar mio da
histeroscopia diagnostica, considerada o proce-
dimento padrdo — ouro para a avalicao da cavi-
dade uterina, pois é possivel avaliar diretamente
e, além disso, realizar tratamento da patologia
intrauterina identificada (CARUGNO et al.,
2021).

Endometriose

Realizar a investigagdo de endometriose
nas mulheres com infertilidade é fundamental,
pois essa doenca possui uma prevaléncia de até
50% nessas mulheres (RANGI ef al., 2023). A
endometriose ¢ uma doenca inflamatoria cro-
nica caracterizada pela presenca de tecido endo-
metrial fora do utero que acomete, geralmente,
a pelve, ovarios e tubas uterinas (JOHNSON et
al.,2017). Além disso, pode impactar negativa-
mente a fertilidade através de alguns processos
como distor¢@o anatomica do aparelho reprodu-
tivo, prejuizo na reserva ovariana € ma quali-
dade do odcito e embrido. (RANGI et al,
2023). Portanto, deve- se realizar uma investi-
gacdo apropriada dessa doenga, utilizando ul-
trassom transvaginal e ressonancia magnética
para identificar a endometriose ovariana e pro-
funda. No entanto, o diagnostico absoluto da
endometriose ¢ através da cirurgia especial-
mente pela laparoscopia (SAUNDERS &
HORNE, 2021).
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Analise da reserva ovariana funcional

A avaliacdo da reserva ovariana funcional
deve ocorrer por testes como horménio anti-
mulleriano (AMH), FSH, estradiol e contagem
de foliculos antrais através da USTV.

Avaliacao dos fatores masculinos

A avaliacdo do fator masculino ¢ possivel
através, por exemplo, da anélise do s€émen pelo
espermograma, que ¢ considerado a avaliagdo
inicial essencial na investigacdo do casal com
subfertilidade. Onde, segundo a Organizagdo
Mundial da Saude (OMS) os parametros de re-
feréncia sdo (WHO, 2010):

e volume: > 1,5mL;

e pH:>72;

e concentragdo espermatica (no. de esper-
matozoides/mL): > 15 milhdes;

e Total de espermatozoides NO EJACU-
LADO: > 40 milhoes;

e Motilidade progressiva (A+ B): 32%;

e Vitalidade: 58%;

e Leucocitos: < 1 milhdo/mL;

e Morfologia ou formas normais: > 4%
(critério estrito de kruger).

A recomendacdo € que ocorram duas anali-
ses do sémen, onde se a primeira amostra for
anormal o ideal que haja uma confirmagao apos
a repeti¢do de uma nova andlise do sémen no
periodo de 3 meses. No entanto, quando a pri-
meira amostra tem uma importante alteragao se-
minal como azoospermia ou oligozoospermia
severa, a repeticdo do teste ¢ fortemente reco-
mendada (GATIMEL et al., 2017). A dosagem
hormonal deve ser indicada para os casos de
azoospermia ou pacientes masculinos inférteis
e assintomaticos, com a dosagem de FSH, LH e
testosterona (LIAO et al., 2021).

Tratamento

O tratamento para a infertilidade comu-
mente ocorre através de abordagens considera-
das de baixa ou alta complexidade.

Para as abordagens de baixa complexidade,
existem as opgdes que sdo: coito programado
que ¢ a programacao de quando a relagao sexual
devera acontecer entre o casal, dentro do peri-
odo fértil da mulher, a inseminac¢ao intrauterina
(ITU) que corresponde a injegdo do sémen na
cavidade uterina, ap6s uma sele¢ao dos esper-
matozoides, ocorrendo a fertilizagdo no orga-
nismo da mulher (STATEMA-LOHMEIJER et
al.,2023), e aindugao de ovulacao que se refere
autilizacdo de farmacos para induzir a ovulagao
como o citrato de clomifeno que atua seletiva-
mente no receptor de estrogénio inibindo o
efeito de feedback negativo do estradiol e, com
1ss0, leva ao aumento da secrecao do hormonio
liberador de gonadotrofina (GnRh) hipotala-
mico, consequentemente estimulando a produ-
¢do hipofisaria de FSH e do LH, o que induz o
crescimento do foliculo ovariano (MEJIA et al.,
2019). Outro medicamento utilizado ¢ o letro-
zol com ac¢do de inibir a aromatase, enzima ca-
paz de catalisar a conversdo de andrégenos em
estradiol, reduzindo os niveis séricos de estro-
génio, o que bloqueia o feedback negativo no
hipotdlamo e na hipofise haverd aumento na
producdo do FSH e LH estimulando o cresci-
mento do foliculo ovariano (DAHLBERG et
al., 2023, ASRM Practice Committee, 2020). E
importante salientar que a utilizagdo dessas me-
dicagoes indutoras de ovulacao deve ser acom-
panhada por ultrassonografia (USG) seriadas,
uma vez que pode levar a gestagdes multiplas
em casos de excessivo desenvolvimento dos fo-
liculos.
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Considerando as abordagens de alta com-
plexidade, a principal ¢ a fertilizagdo in vitro
(FIV) onde ¢ ofertada uma variedade de proto-
colos para tratamento como cultura de blasto-
cistos, transferéncia de embrides Uinicos, crio-
preservacao e testes genéticos pré — implantaci-
onais (PGT — A) (VENTURELLA et al, 2017).
Uma abordagem individualizada (considerando
caracteristicas unicas do casal) ¢ de fundamen-
tal importancia para os médicos especialistas
em reproducdo assistida com o objetivo de me-
lhorar a eficdcia (numero de criangas nascidas
por intencao de tratamento) e eficiéncia (tempo,

abandono e riscos associados a cada trata-
mento) (VAIARELLI et al., 2020).

A mulher que ¢ submetida a FIV passa por
um processo que segue algumas etapas como:
estimulo hormonal para crescimento folicular
adequado, captacao dos dvulos, fertilizacdo ou
injecdo intracitoplasmatica (ICSI) com a jungdo
do 6vulo e o espermatozoide, e, por fim, ocorre
a transferéncia do embrido na cavidade uterina.
A FIV pode ocorrer dentro do mesmo ciclo ou
ndo, ¢ caso nao ¢ lancado mao do método de
congelamento do embrido para transferéncia
em outro ciclo.
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