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INTRODUCAO

A infertilidade, uma condicao presente em 15% a 20% dos casais, acompanha
o ser humano desde sua origem.?” Nas Gltimas décadas, tem-se observado
um aumento na demanda dos servi¢os especializados, e diversos fatores
tém contribuido para esse fendmeno.?) A fecundabilidade dos casais tem
sido prejudicada pela tendéncia progressiva da mulher em retardar a mater-
nidade e pelo envelhecimento da populacdo.? Infertilidade é considerada
a auséncia de concepcao ap6s um ano de tentativa sem a utilizacao de um
método contraceptivo ou a presenca de outras morbidades.® Alguns auto-
res estendem esse periodo para dois anos quando se trata de casais jovens,
na auséncia de outros fatores importantes de risco. A propedéutica pode
também ser antecipada para apenas seis meses de tentativa de gravidez
em mulheres acima de 35 anos.®’ Pode-se ainda classificar como infertilida-
de primaria quando nao houve gestagoes prévias e infertilidade secundaria,
quando houve gestagao prévia, embora nao necessariamente com um nas-
cido vivo.® Fecundabilidade é a probabilidade de alcancar uma gestacao em
um ciclo menstrual (em torno de 20%).“9 Fecundidade é a capacidade de
alcancar uma gestacao a termo em um ciclo menstrual (em torno de 15%).49
O termo “estéril” refere-se a qualquer um dos parceiros que apresente inca-
pacidade de conceber (azoospermia, auséncia de Gtero e outros). Nos casos
em que ha possibilidade de reversao do quadro (oligoastenospermia, ano-
vulagdo etc.), emprega-se o termo “subfeértil”* Espera-se um aumento entre
5% e 10% da infertilidade nas proximas décadas. A prevaléncia, segundo da-
dos mundiais, pode diferir de acordo com a regido estudada.® Entre os casais
que tentam a concepcao, cerca de 50% ficarao gravidos em trés meses, 60%
engravidarao em seis meses e aproximadamente 85% engravidarao em um
ano. Entre aqueles que nao engravidaram no primeiro ano, 92% conceberao
no segundo ano.®

ETIOLOGIA

A mulher apresenta uma queda de aproximadamente 11% da sua fertilidade
para cada ano apos os 30 anos de idade.®” As causas de infertilidade po-
dem ser divididas em femininas e masculinas. No entanto, enfatiza-se que
a abordagem deve sempre levar em conta o casal. Conquanto os distlrbios
da fertilidade nao sejam uma doenca fisicamente identificavel, seu impacto
psicologico pode ser intenso, algumas vezes conduzindo a uma desabilidade
social.®® Estima-se que 35% das causas estejam ligadas ao fator feminino,
30%, ao fator masculino, 20%, a ambos 0s parceiros e 15% dos casos perma-
necem sem um diagnostico etiologico, apesar de instituida toda a propedéu-
tica.'® Entre os fatores femininos, podem-se listar o tubario (14%), ovulatorio
(6%), diminuicao da reserva ovariana ou ovariano (6%), endometriose (7%) e
uterino (1%), ocorrendo maltiplas causas em 13% das pacientes.(?

ABORDAGEM DO CASAL INFERTIL

Uma abordagem somente sera adequada ap6s uma anamnese detalhada e
um exame fisico geral e ginecolégico minucioso.
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ANAMNESE E EXAME FiSICO

Na anamnese, € preciso avaliar a idade, o tempo de
infertilidade e se a infertilidade & primaria ou secun-
daria, pois esses trés aspectos estao relacionados ao
prognostico do tratamento. A historia menstrual (tipo
de ciclo, dismenorreia, muco), a historia de contracep-
cdo prévia, a historia obstétrica (gestacées anteriores,
curetagens), a historia sexual e de frequéncia de coi-
to, patologias pregressas (obesidade, hirsutismo, dia-
betes, alteracdes de tireoide, patologias autoimunes),
cirurgias anteriores, principalmente pélvicas, a historia
de internagdes com dor pélvica, doenca inflamatoria
pélvica (DIP) e uso de medicamentos também devem
ser questionadas."™ Com o intuito de afastar o estres-
se psicologico imposto ao chamado “coito programa-
do”, uma frequéncia média nas relagdes sexuais de
duas vezes por semana é considerada satisfatoria.(41
O tabagismo e o alcool contribuem para o declinio na
fertilidade do casal, assim como o uso de maconha e
cocaina, que promovem distlrbios na pulsatilidade,
liberacao dos hormonios e queda da espermatogéne-
se.'® 0 indice da massa corporal & um importante pa-
rametro que deve ser avaliado na mulher que deseja
gestar. E questionado, nesse sentido, se 0 excesso de
peso ou o0 sobrepeso poderiam influenciar a fertilida-
de. Orientacoes sobre a normalizagao do peso antes
da gravidez sao, assim, importantes para evitar compli-
cacoes obstétricas e fetais.” O exame pélvico deve ser
realizado em todas as pacientes, com inspecao cuida-
dosa da genitalia externa e interna, a procura de alte-
racoes inflamatorias, adquiridas ou congénitas, como
vulvovaginites, sinais de virilizacao e himen integro -
revelando, assim, as disfuncoes dos atos sexuais —, ou
de presenca de sinais de DIP"? 0 parceiro deve ser in-
dagado sobre o desenvolvimento puberal e a presenca
de alguma disfungao sexual e se ja apresentou quadro
de doencas sexualmente transmissiveis e/ou infec-
cOes geniturinarias.’>™ Deve-se questionar também
se ele teve doencas que poderiam cursar com quadros
de infertilidade masculina como caxumba, varicocele,
torcoes testiculares e traumas na regiao genital, bem
como cirurgias pregressas com hernioplastias e vasec-
tomia.* E importante perguntar também sobre o uso
de anabolizantes ou hormonios masculinos em algum
periodo da vida, devido a frequente associagdo com
alteracdes seminais. (4™

EXAMES COMPLEMENTARES

Fator tubario

A avaliacao da permeabilidade das trompas € necessa-
ria, mas essa nao € a Unica funcao tubaria necessaria
para a concepgao de sucesso. Atualmente, nenhum tes-
te diagnostico pode avaliar todos os aspectos. Os testes
realizados para avaliar a paténcia tubaria sao a histeros-
salpingografia (HSG) e a videolaparoscopia:(16™
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Histerossalpingografia: deve ser realizada na fase fo-
licular do ciclo menstrual (62 a 112 dia do ciclo), com
contraste iodado. Os achados na HSG foram classifica-
dos como nao oclusao tubaria, oclusao tubaria unila-
teral ou oclusao tubaria bilateral e fluxo de contraste
prejudicado, se o contraste nao foi mostrado além da
porcao istmica da tuba uterina."® A sensibilidade desse
exame é em torno de 85% a 100% na identificacao da
oclusao tubaria.?*® E considerado um teste confiavel e
nao invasivo e, quando utilizado em mulheres de baixo
risco para patologias nas trompas, limita o nimero de
laparoscopias desnecessarias.7%2) O teste Chlamydia
Antibody Titer (CAT) positivo esta associado com pato-
logia tubaria, embora um teste positivo requeira uma
avaliacao de follow-up, se o teste for negativo, & im-
provavel observar patologia tubaria em laparoscopia
(7%-12%).1822 Recentemente, para evitar a radiacdo e o
contraste iodado, foi desenvolvida a histerossonossal-
pingografia com HyCoSy, que permite a triagem para a
oclusdo tubaria utilizando a ultrassonografia. E uma al-
ternativa eficaz para a HSG, principalmente em mulhe-
res que nao podem ser submetidas a HSG convencio-
nal.229 Nao & um método disponivel em nosso meio;

Videolaparoscopia: geralmente, é indicada quando
a HSG sugere alteragao importante, historia de cirurgia
pélvica anterior, infertilidade sem causa aparente, sus-
peita clinica de endometriose e avaliacao para reversao
de salpingotripsia. Devem ser indicadas laparoscopia e
cromotubagem para mulheres com comorbidades co-
nhecidas cujas patologias tubarias e outras patologias
pélvicas possam ser avaliadas simultaneamente./® Os
achados da videolaparoscopia sao classificados como
normal, oclusdo unilateral tubaria ou oclusao tubaria
bilateral, proximal ou distal, e aderéncias.®??) Tendo
em vista a sua natureza invasiva, a laparoscopia é nor-
malmente reservada como o Ultimo inquérito na pro-
pedéutica.?® Videolaparoscopia e cromotubagem sdo
descritas como padrao-ouro, mas conseguem apenas
uma descricao externa da relagao do Utero, trompas e
ovarios.”® Os testes para avaliar a funcao tubaria sao
limitados. Uma aparéncia normal nao necessariamente
reflete uma funcao normal. Por sua vez, identificar uma
patologia tubaria grave pode facilitar a escolha por fer-
tilizacao in vitro (FIV), quando apropriado.?2

Fator ovulatério

Quase todos os métodos de avaliagao da ovulacao sao
indiretos, envolvendo dosagem de hormdnios hipofisa-
rios e ovarianos e/ou crescimento folicular por ultrassom.
Uma mulher com menstruacao regular, provavelmente,
esta ovulando. Os testes apresentam a capacidade de
quantificar a reserva existente nos ovarios, porém nao se
relacionam com as chances de alcan¢ar uma gravidez no
mesmo ciclo ou durante os ciclos de tratamento e tam-
pouco se com a qualidade oocitaria. Esses fatos estao di-
retamente ligados a idade da mulher.?* Como avaliacao,
utilizam-se as dosagens hormonais:



Niveis séricos basais de hormonio foliculo-estimu-
lante (FSH) e horménio luteinizante (LH): sdo colhidos
no terceiro dia do fluxo menstrual natural, isoladamente.
As relacoes entre LH e FSH sao importantes para o diag-
nostico etiologico da disfungao, predizendo o tratamento
adequado para cada situacao. Se tanto o FSH quanto o
LH sao persistentemente baixos, associados, neste caso,
a baixos valores de estradiol (menor que 40 pg/mL),
suspeita-se de hipogonadismo hipogonadotrofico, que
pode ser relacionado a problemas hipotalamico-hipofi-
sarios. Estando a relacdo aumentada, maior que 2 (com
LH elevado e FSH baixo), principalmente nas pacientes
portadoras de hirsutismo, obesidade central e acne, a
hipotese mais provavel seria de sindrome dos ovarios
policisticos (SOP). A SOP pode também estar presente
na relacao normal de LH/FSH, constituindo a anovulagao
normogonadotrofica e, com frequéncia, associa-se a um
aumento da resisténcia periférica a insulina. Se os niveis
de FSH e LH apresentam-se persistentemente elevados,
associados a diminuicao do estradiol sérico, constituin-
do o hipogonadismo hipergonadotrofico em mulheres
abaixo de 40 anos, suspeita-se de faléncia prematura
ovariana e, menos comumente, da sindrome do ovario
resistente e disgenesia gonadal. Nesse caso, € necessaria
a avaliacdo do cariotipo da paciente;(2130

Medida de progesterona no meio da fase litea: tal-
vez o método mais adequado para assegurar a presenca
de ciclos ovulatorios seja a medida seriada da proges-
terona no meio da fase lUtea, obtendo no minimo duas
medidas em dias alternados e devendo essas medidas
ser maiores que 18 nmol/L (ou maiores que 5 ng/mL). No
entanto, a relacao custo-beneficio desse método nao é
favoravel a pratica clinica." Existem métodos mais sim-
ples e menos onerosos na tentativa de comprovacao da
ocorréncia da ovulagao;

Curva de temperatura corporal basal: baseia-se na
acao termogénica central da progesterona, elevando
na segunda fase do ciclo a temperatura corporea em
0,3 °C ou mais, devendo ser sustentada por 11 a 14 dias
e cair no periodo menstrual, constituindo, assim, um ci-
clo bifasico. Suas desvantagens sao a possibilidade de
aproximadamente 20% dos ciclos ovulatorios ocorrerem
sem o registro de uma curva bifasica, as dificuldades na
padronizagao e analise do grafico e 0 momento eviden-
ciado pela curva como sendo a ocorréncia da ovulagao
nao corresponder ao do pico de LH, essencial para que
haja a postura ovular. Outra desvantagem seria o estres-
se emocional que esse tipo de abordagem gera no casal,
podendo afetar o seu comportamento sexual."® Por ndo
ser um método confiavel em prever a ovulacao, nao é
recomendado;?

Analise do muco cervical: devem ser avaliadas a
quantidade, a abertura do orificio externo do colo ute-
rino, a cristalizacao, a filancia e a celularidade, consti-
tuindo o chamado Escore Cervical de Insler. Pela dificil
correlacao com ciclos ovulatorios, também nao é reco-
mendado como pratica clinica.?®
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Outras maneiras que podem ser empregadas na ava-
liagao do fator ovulatorio:

Biopsia de endométrio: obtencao de fragmentos do
endométrio utilizando curetas apropriadas (Novak, Pi-
pelle) dois a trés dias antes do fluxo menstrual espera-
do e a ultrassonografia endovaginal seriada usada para
documentar o fendomeno ovulatério mediante a anali-
se do desenvolvimento folicular até seu rompimento e
da evolucao endometrial, nao sao utilizados rotineira-
mente devido a baixa correlacao com prognostico ges-
tacional nos ciclos reprodutivos.?#® O acesso a reserva
ovariana, atualmente preconizado, pode ser avaliado
indiretamente por meio da dosagem de FSH, estradiol
e hormoénio antimilleriano (HAM) e da contagem ul-
trassonografica transvaginal de foliculos antrais (CFA),
realizadas na fase folicular inicial (22 ao 59 dia do ciclo
menstrual). Sdo exames que podem ser de grande uti-
lidade como preditores da resposta ovariana ao trata-
mento de estimulacao com drogas especificas. Alguns
estudos sugerem que as combinacoes dessas avaliacoes
com a idade da paciente sao bons fatores prognosticos
para o alcance e o sucesso da gravidez, tanto em mulhe-
res inseridas nos programas de infertilidade quanto na
populacao em geral. No entanto, esses sao dados ainda
controversos na literatura, e a idade da mulher perma-
nece como o mais forte parametro correlacionado com
boas chances de gestagao;®”

Dosagem do HAM: é atualmente a melhor medida
disponivel da reserva ovariana, sendo aplicavel em uma
variedade de situacoes clinicas, tais como tratamento de
infertilidade (especialmente FIV), previsdo de vida Gtil
reprodutiva, disfuncao ovariana (especialmente SOP) e
quimioterapia ou cirurgia de ovario. Pode ser medido
em qualquer dia do ciclo menstrual;

Valores de referéncia:®? FSH (ideal - < 8 mUI/mL,
ruim - entre 10 e 15 mUl/mL, mal prognostico - > 15 mul/
mL); estradiol (< 50 a 70 pg/mL); HAM (baixa resposta
< 0,5 a 1,0 ng/mL, valores normais entre 1,0 e 2,8 ng/
mL, risco de hiper-resposta ou hiperestimulo ovariano
> 2.8 ng/mL; CFA (baixa resposta — abaixo de 4 foliculos
entre 2 e 11 mm de diametro medio e risco de hiper-res-
posta ou hiperestimulo ovariano acima de 16 foliculos);

Outros testes indicativos da reserva folicular: teste
de estimulo ovariano ou teste do clomifeno, em que 100
mg de citrato de clomifeno sao administrados a pacien-
te nos dias 5 a 9 do ciclo menstrual e dosagens de FSH
sao feitas nos dias 3 e 10 desse mesmo ciclo, e soma
dos dois resultados deve ser inferior a 26 mul/mL.6»?
Outra dosagem possivel € da inibina basal, no dia 3 do
ciclo. Nao possuem aplicabilidade clinica, retardam o
diagnostico e o tratamento dos pacientes e nao sao ro-
tineiramente utilizados.®"?

Fator cervical

Compreende as mas-formacoes, as lesoes neoplasi-
cas ou benignas (polipos, miomas etc.), as infeccoes
diversas e os fatores imunologicos. As alteracoes ana-
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tomicas causadas por procedimentos iatrogénicos ou
cirirgicos também podem contribuir para sua causa na
infertilidade.®

Teste pos-coito (TPC) ou teste de Sims-Huhner: teste
controverso no contexto da propedéutica em infertili-
dade e nao utilizado. Sua finalidade é analisar a recep-
tividade do muco cervical e a habilidade em permitir
a sobrevivéncia e a migracao dos espermatozoides em
seu conteldo. E de valor questionavel na incapacidade
de realizar o espermograma, em que, nesse caso, pode-
ria evidenciar a presenca de espermatozoides no eja-
culado.®

Fator uterino

Muitas vezes, o diagnostico de anormalidade uterina é
feito por exclusao. As mas-formacgoes congénitas variam
desde a agenesia de qualquer porcao do trato geni-
tal inferior associada ou nao a mas-formacoes renais
(sindrome de Rokitanski-Kuster-Hauser), a presenca de
septos vaginais ou uterinos, mas-formagoes millerianas
como o (tero septado (associado mais frequentemente
a perdas gestacionais precoces), o unicorno e o bicor-
no. Elas prejudicam a fertilidade tanto por interferirem
no transporte do 6vulo por obstrucao do éstio tubario
quanto por interferirem nos processos de implantagao.
Os leiomiomas uterinos sao prejudiciais quando tém a
capacidade de obstrucao ou impedimento do processo
de nidacao. Os polipos, exceto os de dimensoes extre-
mas, sao questionaveis sobre sua capacidade de alterar
0 prognostico da fertilidade. As sinequias resultantes de
processos infecciosos ou procedimentos invasivos inter-
ferem como fator mecanico na implantacao embriona-
ria, obstruindo a passagem de gametas e, ainda, poden-
do levar a amenorreia.®?

Histerossalpingografia e ultrassonografia transvagi-
nal ou em 3D: podem suspeitar de mas-formacgoes mul-
lerianas e outras alteragdes na cavidade uterina.(62+3

Histeroscopia: nao deve ser oferecida como parte da
investigacao inicial, porém é um método de visualizacao
direta da cavidade uterina e da cérvice que permite con-
firmacao de achados feitos por outros métodos. Pode
também ser utilizada na terapéutica dessas lestes.®

Videolaparoscopia e ressonancia magnética: permi-
tem a visualizacao da cavidade abdominal e pélvica e
predizem a confirmacao das mas-formacoes uterinas e
a localizacao de miomas uterinos. No entanto, sao mé-
todos mais invasivos ou de altissimo custo e necessitam
de avaliagao criteriosa para sua indicacao na propedéu-
tica de infertilidade.”

Fator masculino

Espermograma ou analise seminal: é a forma inicial de
avaliacao da causa masculina, sendo um exame essen-
cial na investigacao do casal infértil. Os parametros de
referéncia, segundo a Organizacao Mundial de Salde,
$80:(330)
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e Volume: 21,5 mL;
* pH:272;

Concentracao espermatica (nimero de
espermatozoides/mL): > 15 milhoes;

* Total espermatozoides no ejaculado: > 40 milhoes;
Motilidade progressiva (A + B): 32%;

Vitalidade: 58%;

Leucocitos: < 1 milhao/mL;

* Morfologia ou formas normais: > 4%
(critério estrito de Kruger).

Se o resultado da primeira analise do sémen é anor-
mal, um teste de confirmacao deve ser oferecido, de-
vendo ser repetido, idealmente, em trés meses apos o
diagnostico de base para completar o ciclo de formacao
dos espermatozoides. No entanto, se tiver sido detec-
tada uma alteracao seminal importante, como azoos-
permia ou oligozoospermia severa, a repeticao do teste
deve ser realizada o mais rapidamente possivel.®”

Anticorpos espermaticos: ndo deve ser oferecido,
porque nao ha nenhuma evidéncia de tratamento eficaz
para melhorar a fertilidade.(373®)

Fragmentacao do DNA: varios testes tém sido desen-
volvidos para medir as taxas de fragmentacao do DNA,
entre eles o teste de Tunel, que analisa especificamente
0 nimero de quebras no DNA. Valores iguais ou acima
de 36% no Tunel indicam anormalidade. Como o teste
nao modifica o tratamento do casal, o uso rotineiro nao
esta indicado.®73®

RECOMENDA(;()ES FINAIS

1. A avaliagao diagnostica de infertilidade deve
incluir uma historia pessoal, reprodutiva e familiar
detalhada associada a um exame fisico completo.

2. Ainfertilidade envolve causas femininas e
masculinas, portanto ambas devem ser investigadas.

3. Afertilidade diminui a medida que uma
mulher se aproxima dos 40 anos de idade.

4. As mulheres abaixo de 35 anos de idade devem
realizar a propedéutica se nao tiverem alcancado
uma gravidez apos um ano de relagoes sexuais sem
protecao. Mulheres com idade superior a 35 anos
devem procurar a avaliagao ap0s seis meses de
tentativas sem sucesso. A analise de infertilidade
pode ser imediata se houver historia médica
significativa para oligomenorreia, amenorreia,
endometriose em estagio avangado ou qualquer
outra condicao que possa limitar a fertilidade.

5. A avaliacao diagnostica de infertilidade deve
incluir a avaliagao da funcao ovulatoria,
estrutura e paténcia do trato reprodutivo
feminino e a anéalise do sémen.

6. A HSG tem sido o teste-padrao para a
permeabilidade tubaria. A videolaparoscopia



é (til para fazer o diagnodstico de fatores
peritoniais, avaliar endometriose em estagio
avancado ou confirmar patologias tubarias.

O TPC e a biopsia endometrial nao tém
valor preditivo do potencial reprodutivo e
nao devem ser realizados de rotina.
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