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INTRODUCAO

A infertilidade é conceituada pela Organiza-
¢do Mundial da Saude (OMS) como um pro-
blema de saude publica de grande relevancia,
com importantes impactos individuais, familia-
res e sociais (BOIVIN et al., 2007; WHO,
1991). Nos ultimos anos, devido ao envelheci-
mento populacional e a uma maior inser¢éo da
mulher no mercado de trabalho, observa-se uma
tendéncia crescente em postergar a maternidade
(LAMAITA et al., 2018), e com isso aumentou-
se consideravelmente a procura por tratamentos
com o objetivo de ampliar a fecundabilidade dos
conjuges.

A definicdo mais aceita de infertilidade é a
falha no estabelecimento de gestacdo apds 12
meses de relagdes sexuais regulares sem 0 uso
de métodos contraceptivos (ZEGERS-HOCHS-
CHILD et al., 2017). A infertilidade também
pode ser caracterizada como conjugal, feminina
e masculina, além da possivel distin¢do entre
primaria, quando ndo hé histérico de gravidez
prévia, e secundaria, quando ha gestacdo ante-
rior clinicamente comprovada (WHO, 2000). O
emprego do termo subfertilidade é controverso
na literatura, enquanto alguns autores sugerem
que ele deva ser utilizado como sinénimo de in-
fertilidade (VANDER BORGHT & WYNS,
2018), outros preconizam que seja reservado
para 0s casos cujo quadro seja reversivel (LA-
MAITA et al., 2018), ou ainda, como uma
forma genérica de descrever qualquer reducéao
da fertilidade (GNOTH et al, 2005).

Outros conceitos relevantes sdo os de fecun-
didade e fecundabilidade . Fecundidade é defi-
nida como a capacidade de alcancar gestacédo a
termo em um ciclo menstrual (PREFEITURA
DE BELO HORIZONTE, 2022; ZEGERS-HO-
CHSCHILD et al., 2017). Ja a fecundabilidade
é caracterizada como a probabilidade de atingir
uma gestacdo em um anico ciclo menstrual, em

mulher que n&o estd em uso de métodos contra-
ceptivos e que pratica relagdes sexuais regulares
(ZEGERS-HOCHSCHILD et al., 2017).

Os aspectos epidemioldgicos da infertili-
dade carecem de estudos robustos que possibili-
tem determinar com precisdo sua incidéncia e
prevaléncia, especialmente em relacdo a reali-
dade brasileira, para a qual os dados sdo ainda
mais escassos. A estimativa de que a infertili-
dade esteja presente em cerca de 15% a 20% dos
casais € a mais frequente na literatura nacional
(PREFEITURA DE BELO HORIZONTE,
2022; LAMAITA etal., 2018). No panorama in-
ternacional, esse nimero se encontra na faixa de
8% a 12% dos casais em idade reprodutiva,
sendo a infertilidade secundaria a forma mais
comum (VANDER BORGHT & WYNS,
2018).

Etiologia

As taxas de fertilidade sdo afetadas por va-
rios fatores: idade, condigdes agudas ou croni-
cas, toxinas ambientais, exposi¢cGes ocupacio-
nais, questdes gerais de estilo de vida, doencas
infecciosas, condicGes genéticas e disturbios re-
produtivos  especificos (CUNNINGHAM,
2017).

As causas de infertilidade podem ser dividi-
das em femininas e masculinas. No entanto, en-
fatiza-se que a abordagem deve sempre levar em
conta o casal (FEBRASGO 2021). Estima-se
que 35% das causas estejam ligadas ao fator fe-
minino, 30% ao fator masculino, 20% relacio-
nadas a ambos os parceiros e 15% dos casos per-
manecem sem diagndstico etioldgico, apesar de
instituida toda a propedéutica (FEBRASGO,
2021).

Em uma revisdo integrativa sobre as causas
de infertilidade na populagéo brasileira, publi-
cada recentemente, a endometriose foi consta-
tada como a causa feminina mais prevalente, en-
quanto a azoospermia foi a mais identificada em
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homens. As demais etiologias de maior frequén-
cia descritas foram o fator tubario, a sindrome
dos ovérios policisticos, disfungdes enddcri-
nas/ovulatorias e a idade avancada, para a infer-
tilidade feminina. J& para a infertilidade mascu-
lina foram incluidas: as alteracBes seminais
(azoospermia, oligospermia, astenozoospermia,
teratozoospermia), a varicocele, infertilidade
apos vasectomia e condicdes anatdbmicas (MA-
RANHAO et al., 2021).

Fatores femininos que afetam a
fertilidade
Entre os fatores femininos, pode-se listar tu-

bario (35%), ovulatério (35%), incluindo dimi-
nuicdo da reserva ovariana, endometriose
(20%), uterino (1%) e multiplas causas ocor-
rendo em aproximadamente 9% das pacientes
(FEBRASGO, 2021).

Uma causa comum de infertilidade por fator
feminino ¢ a disfuncdo ovulatéria. As mulheres
afetadas por oligoovulacdo ou anovulacdo tém
dificuldade em engravidar porque um od0cito
ndo esta disponivel todos os meses para fertili-
zacao.

A causa mais frequente de anovulacdo é a
sindrome dos ovarios policisticos (SOP) (CUN-
NINGHAM, 2017). A SOP é uma desordem ca-
racterizada por hiperandrogenismo, disfuncéo
ovulatoria e ovarios policisticos (ACOG, 2018).

A disfuncéo ovulatoria também pode ocorrer
como resultado de qualquer distdrbio no eixo hi-
potalamo-hipofisario (CUNNINGHAM, 2017).
Um exemplo importante de distarbio nesse eixo
é a insuficiéncia ovariana prematura, condi¢do
caracterizada por hipogonadismo hipergonado-
tréfico em mulheres com menos de 40 anos de
idade (ZEGERS-HOCHSCHILD et al., 2017).
Certos medicamentos também estdo associados
a disfuncdo owvulatoria, incluindo antidepressi-
VoS, antipsicoticos, corticosteroides e agentes
quimioterapicos (CUNNINGHAM, 2017).

Anormalidades tubarias sdo observadas em
30-40% das pacientes com subfertilidade femi-
nina (EXALTO & EMANUEL, 2019). A obs-
trucdo das trompas de Falopio e as aderéncias
pélvicas impedirdo o transporte necessario do
oocito e do esperma para a fertilizagdo e implan-
tacdo. A doenca inflamatoria pélvica (DIP) é a
principal causa de obstrugdo tubéria. A gonor-
reia e a clamidia s8o causas evitaveis e trataveis
de DIP (CUNNINGHAM, 2017)

A endometriose, uma sindrome que afeta
principalmente os tecidos pélvicos, incluindo os
ovarios, as tubas uterinas e o peritbnio de mu-
Iheres em idade reprodutiva, é outra causa im-
portante de infertilidade. A condigdo provém de
uma inflamagé&o crénica dependente do estrogé-
nio que se inicia quando o tecido endometrial
viaja de forma retrégrada para a cavidade abdo-
minal inferior (BULUN et al., 2019).

Outras condic¢des que podem afetar a anato-
mia tubaria/pélvica sdo sindrome de Asherman,
gravidez ectdpica anterior, doenca inflamatoria
intestinal, tuberculose pélvica e apendicite. Pa-
cientes com leiomioma uterino ou anomalias
uterinas podem ter dificuldade com a implanta-
¢ao normal (CUNNINGHAM, 2017).

Fatores masculinos que afetam a
fertilidade
A infertilidade masculina pode ser causada

por uma ampla gama de condicgdes. A disfuncéo
testicular é a causa mais frequente de esperma-
togénese perturbada. A disfuncdo testicular
pode ser subdividida em insuficiéncia testicular
congénita, adquirida ou idiopatica.

A insuficiéncia congénita pode se manifestar
como anorquia, disgenesia testicular e criptor-
quidia (VANDER BORGHT & WYNS, 2018).

A insuficiéncia testicular adquirida pode re-
sultar de trauma, torcdo testicular, orquite, fato-
res exogenos (por exemplo, medicamentos), fa-
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tores enddgenos (por exemplo, doencas sistémi-
cas, varicocele) ou cirurgia que pode danificar a
anatomia  vascular testicular (VANDER
BORGHT & WYNS, 2018).

Outras causas de infertilidade masculina in-
cluem a deficiéncia pos-testicular, devido a dis-
funcdo ejaculatéria ou obstrucdo a entrega de
espermatozoides. A obstrucdo pode estar locali-
zada no epididimo, ducto deferente ou ducto
ejaculatorio e pode ser adquirida ou congénita
(VANDER BORGHT & WYNS, 2018).

Os médicos também devem investigar as
condicdes que afetam a entrega bem-sucedida
de esperma, como problemas de disfuncdo se-
xual, doenca/trauma na medula espinhal, do-
enca autonémica, ejaculacao retrograda, hipos-
padia ou anormalidades anatdbmicas congénitas
(CUNNINGHAM, 2017).

Devemos lembrar que em 30-40% dos casos
de infertilidade masculina, nenhuma causa é
identificada (infertilidade masculina idiopatica)
(KATZ et al., 2017).

Fatores de ambos os sexos que afetam a
fertilidade

A idade é um dos fatores mais significativos
associados a infertilidade. A fecundidade de-
monstrou diminuir a medida que as mulheres
envelhecem. N&o s6 o nimero de ovocitos dimi-
nui ao longo dos anos reprodutivos, como 0s
ovacitos restantes sdo de qualidade inferior, o
que leva a um aumento da incidéncia de anoma-
lias cromossémicas e abortos espontaneos (CU-
NNINGHAM, 2017).

A idade também afeta a capacidade de repro-
ducdo do homem: o aumento da idade est4 asso-
ciado a uma diminuicdo na qualidade, quanti-
dade, motilidade e morfologia do esperma (CU-
NNINGHAM, 2017).

Uma causa importante de infertilidade é a hi-
perprolactinemia. A prolactina inibe a secrecéo

de gonadotrofina levando a anovulagdo em mu-
Iheres. Nos homens, a hiperprolactinemia causa
baixos niveis séricos de testosterona, infertili-
dade e disfuncdo sexual (VANDER BORGHT
& WYNS, 2018).

Os agentes infecciosos tém diferentes modos
de comprometimento da fertilidade. Nos ho-
mens, podem causar danos nos 6rgdos, danos
nas células atraves de mediadores da inflama-
¢ao, criar uma obstrucdo ou ligar-se aos esper-
matozodides. Nas mulheres, podem causar do-
enca inflamatdria pélvica e obstrugdo tubaria. O
agente infeccioso mais comum que causa infer-
tilidade é a Chlamydia trachomatis (VANDER
BORGHT & WYNS, 2018).

Uma série de doencas crénicas como diabe-
tes instavel, doenca celiaca ndao controlada, in-
suficiéncia de vitamina D, condi¢fes autoimu-
nes ativas e hipotireoidismo subclinico também
aparecem estar associado a uma chance redu-
zida de concepgdo (VANDER BORGHT &
WYNS, 2018).

A obesidade é um importante fator que in-
terfere na fertilidade. As mulheres que estdo
acima do peso sdo menos propensas a ovular e
conceber espontaneamente, mesmo apds cuida-
dos com a infertilidade. Apds a concepcao, elas
também tém um risco aumentado de aborto es-
pontaneo e estdo predispostas a um resultado
adverso da gravidez (VANDER BORGHT &
WYNS, 2018).

O tabagismo tem um efeito bem conhecido
sobre a fertilidade em homens e mulheres. Para
uma mulher fumante, cada estagio da funcao re-
produtiva (foliculogénese, esteroidogénese,
transporte embrionario, receptividade endome-
trial, etc) sdo prejudicados, pois a fumaca con-
tém metais pesados, hidrocarbonetos policicli-
cos, nitrosaminas e aminas aromaticas. Nos ho-
mens, fumar afeta negativamente a producéo,
motilidade e morfologia dos espermatozdides e
esta associado a um risco aumentado de danos
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no DNA (VANDER BORGHT & WYNS,
2018).

Diagnostico

A coleta da historia de ambos os parceiros é
de extrema importancia para o seguimento da
investigacdo da infertilidade. Aspectos como
idade, tempo e frequéncia de relacbes sexuais
desprotegidas, uso de medicamentos, alcool e
drogas devem ser levados em consideragéo para
o diagndstico (THURSTON et al., 2019).

Avaliacdo feminina

Em relacdo a investigacdo feminina, é im-
portante levantar, ainda na anamnese, a histéria
ginecoldgica da paciente, abordando questfes
sobre o ciclo menstrual, métodos contraceptivos
ja utilizados, comorbidades (obesidade, hirsu-
tismo, diabetes, patologias autoimunes, outras)
e cirurgias anteriores, principalmente pélvica
(SZAMATOWICZ 2020; PREFEITURA DE
BELO HORIZONTE, 2022). No exame fisico,
0 exame pélvico deve ser realizado em todas as
pacientes, com inspecdo da genitalia interna e
externa, a procura de alteracfes inflamatdrias,
vulvovaginites, sinais de virilizacdo, himen in-
tegro ou presenca de sinais de DIP (LAMAITA
etal., 2018).

Existem alguns exames complementares re-
comendados que consideram as principais cau-
sas e fatores da infertilidade conjugal.

Fator tubario
A histerossalpingografia € um exame utili-

zado para avaliar a permeabilidade tubaria e é
considerado um teste sensivel, confiavel e ndo
invasivo (PREFEITURA DE BELO HORI-
ZONTE, 2022). Consiste na injecdo de contraste
radiopaco através do cérvix, permitindo a visu-
alizacdo de oclusdo tubéria distal e proximal,
ades0es peritubérias e salpingite istmica nodosa

(ACOG, 2019). Deve ser realizada na fase foli-
cular do ciclo menstrual (6° a 11° dia do ciclo)
(LAMAITA et al., 2018)

Outro exame capaz de verificar alteracdes
tubérias € a videolaparoscopia, indicada quando
a histerossalpingografia acusa alguma alteracéo
importante, histdria de cirurgia pélvica anterior,
infertilidade sem causa aparente, suspeita cli-
nica de endometriose e avaliagéo para reverséo
de salpingotripsia. Os achados da videolaparos-
copia sdo classificados como normal, oclusdo
unilateral tubaria ou oclusdo tubaria bilateral,
proximal ou distal, e aderéncias (LAMAITA et
al., 2018).

Fator ovulatorio
A reserva ovariana representa o nimero de

oocitos disponiveis para uma potencial ovula-
cdo. Os resultados dos testes devem levar em
consideracéo a idade da paciente (ACOG 2019).

A dosagem do horménio foliculo estimu-
lante (FSH) deve ser realizada nos dias 2 a 5 do
ciclo. Valores maiores que 10 UI/L sugerem
uma menor resposta ao estimulo ovariano
(ACOG, 2019). A relacdo entre o FSH e o hor-
monio luteinizante (LH) também é importante
para o diagndstico etioldgico da disfuncéo, le-
vando-se em consideracdo que:

* FSH e LH baixos, associados a baixos
valores de estradiol (menor que 40 pg/mL), po-
dem indicar hipogonadismo hipogonadotrofico;

* Relacdo aumentada, maior que 2 (LH
aumentado e FSH baixo), pode-se suspeitar de
SOP;

« FSH e LH persistentemente elevados,
associados a diminuicédo do estradiol sérico, po-
dem indicar hipogonadismo hipergonadotrofico
em mulheres abaixo dos 40 anos, indicando,
possivelmente, faléncia prematura ovariana
(LAMAITA et al., 2018).
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Outro marcador de reserva ovariana é o hor-
monio anti-milleriano, produzido pelas células
da granulosa do foliculo antral (ACOG, 2019).
Valores inferiores ou iguais a 1,0 ng/mL de
HAM sdo altamente preditivos de baixa reserva
ovariana e, consequentemente, de menor res-
posta a estimulacdo ovariana (PREFEITURA
DE BELO HORIZONTE. 2022). Pode ser co-
Ihido durante qualquer fase do ciclo, j& que seu
nivel permanece praticamente constante
(ACOG, 2019).

A contagem de foliculos antrais, feita por ul-
trassonografia, se correlaciona bem com a dosa-
gem de HAM, devendo ser realizada na fase fo-
licular do ciclo e leva em consideragéo a quan-
tidade de foliculos entre 2-10 mm (THURSTON
et al., 2019). A baixa contagem de foliculos an-
trais € definida quando existem menos de 5a 7
unidades e esta associada a baixa resposta ova-
riana (ACOG, 2019).

Fator cervical
Dentro desse fator, estdo compreendidas as

maés formacdes, lesdes neoplasicas ou benignas,
infeccdes e alteracdes anatdmicas (LAMAITA
et al., 2018). O teste pds coito tem como finali-
dade analisar a receptividade do muco cervical
e a habilidade em permitir a sobrevivéncia e a
migracdo dos espermatozoides em seu conteudo
(PREFEITURA DE BELO HORIZONTE,
2022).]

Fator uterino
Prejudicam a fertilidade tanto ao interferir

no transporte do 6vulo por obstrucdo do Ostio
tubario quanto prejudicando os processos de im-
plantacdo (PREFEITURA DE BELO HORI-
ZONTE, 2022).

A histerossonografia com infuséo de solugéo
salina pode ser utilizada para visualizagdo de
polipos, adesdes intrauterinas ou malformacdes
anatdmicas (CUNNINGHAM, 2017).

A histeroscopia ndo é utilizada como mé-
todo inicial de avaliacdo, porém permite a con-
firmacgdo de alteragbes encontradas em outros
exames (LAMAITA et al., 2018).

A videolaparoscopia e a ressonancia magné-
tica também n&o sdo exames realizados rotinei-
ramente, devido ao alto custo e por serem mais
invasivos. Entretanto, contribuem para a confir-
macdo de mas-formacBes uterinas e a localiza-
¢cdo de miomas uterinos (LAMAITA et al,
2018).

Avaliacdo masculina

A infertilidade masculina pode ser causada
por anormalidades anatdmicas ou genéticas, do-
encas sisttmicas ou neuroldgicas, infeccoes,
traumas, anticorpos contra 0 esperma e outras
(KATZ et al., 2017).

A avaliagcdo masculina comeca com a coleta
da histéria do paciente, focando-se na historia
sexual e reprodutiva, cirurgias prévias, estilo de
vida, historia familiar, idade, infecces sexual-
mente transmissiveis e comorbidades prévias
(KATZ et al., 2017).

O espermograma € o principal exame utili-
zado para averiguar infertilidade masculina.
Consiste na avaliacdo de pH, concentracdo es-
permaética, volume, total de espermatozoides no
ejaculado, motilidade progressiva, vitalidade,
leucécitos e morfologia ou formas anormais
(CUNNINGHAM, 2017). Os parametros de re-
feréncia segundo a Organizacdo Mundial da Sa-
Ude sdo: (PREFEITURA DE BELO HORI-
ZONTE, 2022)

* Volume: 1,5 mL;
* pH:7,2;

» Concentracdo espermatica (numero de
espermatozoides/mL): > 15 milhdes;
 Total espermatozoides no ejaculado: >

40 milhdes;
» Motilidade progressiva (A + B): 32%;
+ Vitalidade: 58%;
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* Leucdcitos: < 1 milhdo/mL;
» Morfologia ou formas normais: > 4%
(critério estrito de Kruger).

Qualquer anormalidade encontrada no es-
permograma deve ser avaliada em um segundo
exame. Se o resultado continuar insatisfatério, o
paciente deve ser encaminhado para um urolo-
gista ou profissional especializado em reprodu-
cdo masculina para nova investigacdo (CUN-
NINGHAM, 2017).

Tratamento

O manejo terapéutico da infertilidade € dire-
cionado pelo fator etiol6gico definido na inves-
tigacdo propedéutica. A abordagem inicial com-
preende a orientacdo do casal quanto ao seguin-
tes fatores: tabagismo e consumo de alcool, am-
bos associados a alteracBes na funcéo reprodu-
tiva masculina e feminina (CASTRO et al.,
2021; WESSELINK et al., 2019); uso de drogas
ilicitas, relacionado na literatura a impactos ne-
gativos na fertilidade, principalmente masculina
(FRONCZAK et al., 2012); e indice de Massa
Corporal (IMC), sendo associado a maior pro-
babilidade de concepcéo a presenca de IMC me-
nor que 30 kg/m2 no casal, e de IMC maior que
19 kg/m2 na mulher (THURSTON et al., 2019).
Outro ponto essencial a ser abordado ¢ a prética
de relacOes sexuais regulares, preferencialmente
um ou dois dias antes e ap0s a ovulacao.

O acompanhamento da infertilidade sem
causa aparente deve ser iniciado com aborda-
gem conservadora e medidas de maior comple-
xidade podem ser progressivamente instituidas.
As mudangas de estilo de vida previamente
mencionadas (cessacdo do tabagismo, reducédo
do consumo de alcool, adequacéo do peso cor-
poral) estdo indicadas em todos os casos. A con-
duta inicial de manejo expectante pode ser ado-
tada em mulheres com idade inferior a 32 anos,
porém deve ser evitada acima dos 37 anos, uma

vez que a deplecéo folicular e consequente re-
ducéo da fertilidade se tornam uma preocupacéo
importante (HORNSTEIN & GIBBONS,
2020). A combinagéo de inseminagdo intraute-
rina (11U) com indugéo da ovulagéo pelo citrato
de clomifeno (CC) apresenta boa eficacia, além
de possuir como vantagens a administracdo de
medicagéo por via oral e menor necessidade de
monitoramento (FARQUHAR et al., 2018). A
substituicdo do CC por gonadotrofina é relatada
na literatura como método de maior efetividade,
apresentando, porém, maior risco de gestacdo
maltipla, além de custo mais elevado (DIA-
MOND et al., 2015). A fertilizagdo in-vitro
(FIV) é o procedimento com melhor taxa de su-
cesso, contudo devem ser analisados o risco de
gestacdo mdaltipla e o custo, ambos considera-
velmente maiores que os métodos anteriormente
citados, sendo essa terapéutica recomendada
para casos em que as demais medidas ndo foram
eficazes e em mulheres com idade mais avan-
cada (GOLDMAN et al., 2014).

A melhor conduta nos casos de infertilidade
por fator cervical é a utilizacdo de 11U com uso
concomitante de indutores da ovulacgéo, seguida
pela FIV em caso de falha terapéutica (KU-
OHUNG & HORNSTEIN, 2018). A resolucéo
cirGrgica também deve ser considerada na pre-
senca de sinéquias, polipos, miomas e estenoses
latrogénicas ou adquiridas (FEBRASGO,
1997).

Em relacdo ao tratamento do parceiro, em
casos de hipogonadismo hipogonadotrofico, se-
cundario & hiperprolactinemia, o primeiro passo
é normalizar a prolactina. Se essa tentativa néo
corrigir o nivel de testosterona anaem seis me-
ses, 0 tratamento com gonadotrofina e indicado.
O uso de FSH e/ou hCG pode ser feito em hipo-
fisectomizados, portadores de hipogonadismo e
em pacientes com oligo/oligoastenozoospermia
ou azoospermia com niveis de FSH e LH baixos
(FEBRASGO, 1997).
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J& quando o defeito é hipotalamico, 0 ma-
nejo pode ser realizado com o uso de GnRH
(KATZ et al., 2017). A varicocele, capaz de in-
duzir alteracbes na morfologia espermatica e
etiologia importante em casos de infertilidade
masculina (FEBRASGO, 1997) pode ser corri-
gida cirurgicamente (KATZ et al., 2017).

Mulheres portadoras de endometriose po-
dem apresentar obstrucdo anatdmica das tubas
e, para tratamento, é recomendada a remoc&o ci-
rargica dos endometriomas. Casos de endome-
triose com lesdes minimas e leves ndo possuem
consenso na literatura quanto ao manejo. Em si-
tuacOes de malformacgdes anatbmicas, como a
presenca de septo ou Utero didelfo, o tratamento
pode ser expectante, endoscépico ou laparotd-
mico, dependendo da indicacdo médica (FE-
BRASGO, 1997).

Em pacientes com doenca tubaria, a cirurgia
de reconstrucdo pode ser realizada se a obstru-
cao for leve. Em casos mais graves, a FIV in vi-
tro pode ser indicada (THURSTON et al.,
2019).

Em pacientes com problemas ovulatérios,
dois medicamentos orais sdo usados para indu-
cao da ovulagdo: o citrato de clomifeno e o le-
trozol (CARSON & KALLEN, 2021).

O citrato de clomifeno é um modificador se-
letivo do receptor de estrogénio que bloqueia o
efeito de feedback negativo do estradiol circu-
lante e causa um aumento do hormonio libera-
dor de gonadotrofina (GnRH) hipotalamico, a
frequéncia de pulso e producdo hipofisaria de
FSH e hormonio luteinizante (LH), promovendo
o crescimento folicular ovariano (CARSON &
KALLEN, 2021).

O letrozol blogueia a aromatase, reduzindo
as concentracdes séricas de estradiol e estimu-
lando as gonadotrofinas hipofisarias (CARSON
& KALLEN, 2021).

Tanto o citrato de clomifeno quanto os inibi-
dores de aromatase tém uma taxa de gravidez
maltipla de mais ou menos 10%, a maioria das
quais sdo gestacdes gemelares (CARSON &
KALLEN, 2021).

E imprescindivel a monitorizagio ultrasso-
nografica nos ciclos induzidos com citrato de
clomifeno, pois so assim se podera avaliar a res-
posta folicular, o aspecto e a espessura endome-
trial a fim de buscar os melhores resultados e,
tdo importante quanto, diminuir o risco de ges-
tacdo maltipla (FEBRASGO, 2021).

Aproximadamente 75% das gestacdes apos
indugdo ocorrem nos primeiros trés ciclos de
tratamento. Por esse motivo, espera-se atingir a
gestacdo em trés a seis ciclos que a ovulagéo
ocorra, ndo sendo recomendado insistir nessa te-
rapia apés esse periodo (FEBRASGO, 2021).

Esses agentes orais sao menos Uteis em mu-
Iheres com hipogonadismo hipogonadotroéfico,
que podem apresentar resposta limitada ou ine-
xistente as gonadotrofinas hipofiséarias endoge-
nas. Nesses pacientes, 0 uso de administragéo
pulsatil de GnRH restaura a estimulacéo fisiold-
gica de FSH e LH enddgenos com o objetivo de
induzir a maturagdo folicular e a ovulagdo. A
frequéncia dos pulsos € ajustada para imitar a
variacdo fisioldgica na variabilidade do pulso de
GnRH (CARSON & KALLEN, 2021).

O tratamento com GnRH pulsétil resulta em
taxas de gravidez de 93% a 100% ap0s até 6 me-
ses e € bem tolerado sem casos relatados de sin-
drome de hiperestimulacdo ovariana grave.
Como alternativa, as gonadotrofinas exdgenas
podem ser usadas para estimular diretamente 0s
foliculos ovarianos (CARSON & KALLEN,
2021).
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