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Síndrome dos 
ovários policísticos: 
particularidades no 
manejo da infertilidade
Bruno Ramalho de Carvalho1

RESUMO
A síndrome dos ovários policísticos (SOP) é responsável por cerca de 80% 
dos casos de infertilidade anovulatória. Não há na literatura evidências su-
ficientes para a definição do tratamento ideal da infertilidade na SOP, mas 
repete-se que deve ser iniciado por mudanças no estilo de vida, e frequente-
mente envolve a indução farmacológica da ovulação e, em casos seleciona-
dos, as técnicas de reprodução assistida e o drilling ovariano laparoscópico. 
Este texto pretende reunir informações atuais sobre o manejo da infertilida-
de em mulheres com SOP e, dessa forma, permitir ao ginecologista a escolha 
da melhor abordagem, de forma individualizada e baseada nas melhores 
evidências disponíveis.

INTRODUÇÃO
A síndrome dos ovários policísticos (SOP) é uma das endocrinopatias mais 
comuns na fase reprodutiva. Com prevalência de 5% a 10%, estima-se que 
responda por cerca de 80% dos casos de infertilidade anovulatória,(1) cujo 
tratamento deve contemplar mudanças no estilo de vida, podendo incluir in-
dução farmacológica da ovulação e, em casos selecionados, técnicas de re-
produção assistida e drilling ovariano laparoscópico. A escolha da estratégia 
terapêutica deve ser individualizada e levar em conta fatores como obesida-
de, tabagismo, hiperandrogenismo, idade e existência de outras causas de 
infertilidade, além da sua duração.(1,2)

EXAMES COMPLEMENTARES NO DIAGNÓSTICO 
DA INFERTILIDADE ANOVULATÓRIA
O diagnóstico da anovulação deve ser eminentemente clínico, baseado no 
histórico menstrual (amenorreia ou oligomenorreia). Excepcionalmente, 
pode ser complementado pela dosagem sérica da progesterona ou por exa-
me ultrassonográfico transvaginal seriado.(2) Uma vez identificada a disfunção 
ovulatória, a anamnese detalhada e o exame físico serão fundamentais para 
o diagnóstico diferencial, excluindo doenças como hipotireoidismo, hiper-
prolactinemia, hiperplasia adrenal congênita não clássica, falência ovariana 
e tumores produtores de androgênios.(2)

Prevendo-se a necessidade de indução farmacológica da ovulação, é ne-
cessária a pesquisa de fatores masculinos, uterinos ou tubários que possam 
redefinir a abordagem; a mínima propedêutica deve incluir espermograma e 
histerossalpingografia.(2)
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MUDANÇAS DO ESTILO DE VIDA
Recomenda-se que fatores como glicemia, peso, pres-
são arterial, além de aspectos como tabagismo, consu-
mo de álcool, hábitos dietéticos, prática de exercícios, 
qualidade do sono e saúde mental, emocional e sexual, 
sejam valorizados em mulheres com SOP, para melhores 
resultados reprodutivos e obstétricos.(3) Nesse contexto, 
mudanças do estilo de vida costumam ser recomenda-
das antes da concepção(4,5) ou da indução farmacológica 
da ovulação,(1) principalmente para as mulheres obesas 
ou com sobrepeso.(4)

O racional para a recomendação de mudanças do es-
tilo de vida às mulheres obesas inférteis com SOP en-
contra-se na hipótese de que a perda de peso é capaz 
de melhorar perfis hormonais e aumentar as chances 
de ovulação.(6,7) Sugere-se que a diminuição do peso em 
5% a 7% pode restaurar a regularidade menstrual, me-
lhorar a resposta a indutores de ovulação e restituir a 
fertilidade.(8)

Embora não se possa afirmar categoricamente que a 
obesidade sozinha diminua as chances de gravidez, mu-
lheres obesas parecem responder menos à estimulação 
ovariana. Além disso, a fisiologia da gravidez implica au-
mento da resistência à insulina, e as mulheres obesas 
com SOP têm risco aumentado para o desenvolvimento 
de diabetes gestacional e suas complicações.(5)

A literatura sugere, ainda, a cirurgia bariátrica como 
opção terapêutica às mulheres com índice de massa 
corporal (IMC) ≥ 35 kg/m2, com melhorias em marca-
dores da SOP como anovulação, hirsutismo, alterações 
hormonais, resistência à insulina e desejo sexual.(9) A 
decisão por sua indicação deve passar pela avaliação 
das complicações possíveis (estados disabsortivos, pro-
blemas emocionais e transtornos alimentares) e suas 
possíveis repercussões sobre uma futura gravidez.(5)

Na mesma linha de raciocínio, pequenos estudos 
atribuem aos exercícios físicos melhora da resistência 
à insulina e possível eficácia no manejo das alterações 
metabólicas relacionadas à função reprodutiva na SOP, 
mesmo quando não ocorre a perda de peso.(10-12) Também 
em pequenos estudos, as dietas hipocalóricas ou com bai-
xo índice glicêmico, sozinhas ou combinadas a exercícios 
físicos, têm sido consideradas eficazes para a melhora da 
sensibilidade à insulina em mulheres com SOP obesas ou 
com sobrepeso; (13-15) por analogia, podem propiciar melho-
ra da função reprodutiva.

Embora se observem melhorias da função ovulatória 
com intervenções no estilo de vida, a baixa consistência 
das evidências da existência de benefício real é ponto 
pacífico entre os documentos de consenso.(5) Assim, em-
bora as mudanças do estilo de vida sejam pré-requisito 
para a indicação de intervenções que visem à indução da 
ovulação em mulheres com SOP, o tempo necessário para 

atingir as melhorias desejadas não deve impor grande 
adiamento de uma eventual indução medicamentosa da 
ovulação ou tratamento de maior complexidade, para que 
o envelhecimento ovariano não comprometa as chances 
de concepção. 

Na ausência de sobrepeso ou obesidade, ou em mu-
lheres com 35 ou mais anos de idade, as mudanças do es-
tilo de vida podem ser aplicadas paralelamente às outras 
formas de abordagem. Exceções são as pacientes obesas 
mórbidas, para as quais a indução da ovulação deve ser 
desencorajada até que a perda de peso tenha ocorrido, por 
intervenções na dieta, exercícios físicos, cirurgia bariátrica 
ou outros meios apropriados.(5)

INDUÇÃO FARMACOLÓGICA DA OVULAÇÃO
Assumindo-se a anovulação como a causa da infertilidade 
na SOP, a indução da ovulação para o coito programado 
é considerada como primeira linha de abordagem. Para 
tanto, são comumente utilizadas drogas antiestrogênicas, 
inibidores da aromatase ou gonadotrofinas, podendo-se 
combinar a eles, em casos selecionados, drogas adjuvan-
tes. Cabe dizer que o risco de gravidez múltipla aumenta 
com o uso dos indutores de ovulação e, portanto, consi-
dera-se o monitoramento ultrassonográfico da resposta 
como um ponto importante para a boa prática clínica.(3)

DROGAS ANTIESTROGÊNICAS 
Convencionalmente, a indução da ovulação é realizada 
pela administração oral do citrato de clomifeno, inicia-
do entre o segundo e o quinto dia do fluxo menstrual 
espontâneo ou induzido,(2) ou a qualquer tempo, se 
constatados ausência de dominância folicular e endo-
métrio fino. 

O tratamento costuma ser realizado da seguinte for-
ma: (1) inicia-se a administração do citrato de clomifeno 
na dose de 50 mg por dia por cinco dias; (2) realiza-se 
ultrassonografia transvaginal entre os dias 11 e 14 do ci-
clo; (3) constatada resposta ovariana, orienta-se o coito 
regular, diário ou em dias alternados, a partir do 10º dia 
do ciclo e até o dia seguinte ao previsto para a ocorrên-
cia da ovulação. Ao se observar a existência de folículo 
dominante pré-ovulatório (diâmetro médio ≥ 17 mm), é 
facultativo o desencadeamento farmacológico da ovu-
lação pela administração de 5.000 UI de gonadotrofina 
coriônica altamente purificada ou 250 mcg de gonado-
trofina coriônica recombinante; a ruptura folicular deve 
acontecer em torno de 38 horas após essa aplicação 
(Figura 1). Na ausência de resposta folicular, inicia-se 
imediatamente o protocolo stair-step, pela administra-
ção do citrato de clomifeno, na dose de 100 mg por dia 
por mais cinco dias; repete-se a ultrassonografia trans-
vaginal depois de uma semana e, constatada resposta 
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ovariana, orienta-se o coito; constatada nova ausência 
de resposta folicular, inicia-se imediatamente a admi-
nistração do citrato de clomifeno, na dose de 150 mg 
por dia por mais cinco dias; repete-se a ultrassonografia 
transvaginal depois de uma semana.(16) A ausência de 
resposta folicular à dose máxima de 150 mg por dia ca-
racteriza resistência ao indutor.

Espera-se que cerca de metade das mulheres ovu-
le em resposta à dose de 50 mg por dia e que a dose 
máxima recomendada de 150 mg por dia desencadeie a 
ovulação em cerca de 80% das mulheres;(2,17) a gravidez 
clínica ocorre em aproximadamente 35% dos casos.(18)

É preciso registrar que o tamoxifeno parece ser tão 
eficaz quanto o citrato de clomifeno para a indução da 
ovulação,(19) embora a indicação não conste em bula; 
pode ser uma alternativa interessante para mulheres 
que não toleram o citrato de clomifeno ou para aquelas 
resistentes a ele.(1)

INIBIDORES DA AROMATASE
Os inibidores de aromatase tendem a assumir a posição 
de primeira escolha na indução da ovulação em trata-
mentos de baixa complexidade, embora a indicação não 
conste em bula.(3) O letrozol parece melhorar os resulta-
dos reprodutivos de mulheres inférteis com SOP, quan-
do comparado ao citrato de clomifeno. Embora a qua-
lidade das evidências nem sempre seja alta, ao menos 
quatro metanálises recentes(17,20,21) concluíram pela su-
perioridade da estimulação com letrozol em ao menos 
um dos seguintes aspectos: espessura endometrial, taxa 
de ovulação, taxa de gravidez clínica e taxa de nascidos 

vivos. Não se identificaram diferenças significativas nas 
taxas de hiperestimulação ovariana, gravidez múltipla e 
perdas gestacionais. 

A dose diária pode variar de 2,5 a 7,5 mg, mas espe-
ra-se ovulação em cerca de 70% das mulheres em res-
posta ao tratamento com 5 mg por dia(22) em protocolo 
semelhante ao utilizado para o citrato de clomifeno (Fi-
gura 1).

GONADOTROFINAS
As gonadotrofinas podem ser utilizadas na SOP, princi-
palmente quando há resistência a outros indutores ou 
quando a indução convencional prévia não tenha resul-
tado em gravidez.(5) Recomendam-se doses iniciais de FSH 
de 50 UI por dia a 75 UI por dia; na ausência de resposta 
após 14 dias, preconiza-se regime step-up, com aumento 
da dose diária em 12,5 a 37,5 UI e, depois, a cada sete 
dias.(23) Essa abordagem de aumento gradual da dose ini-
cial baixa pode levar a ciclos estendidos de tratamento, 
de até 35 dias, mas leva a risco menor de gravidez múlti-
pla e síndrome de hiperestimulação ovariana.(5)

FÁRMACOS ADJUVANTES NA 
INDUÇÃO DA OVULAÇÃO
Em protocolos individualizados, principalmente quando 
há resistência aos indutores de ovulação, pode-se con-
siderar a utilização de fármacos adjuvantes, com desta-
que para sensibilizadores da insulina, corticosteroides, 
estereoisômeros do inositol, vitamina D, N-acetilcisteína 
e coenzima Q10. Cabe destacar, entretanto, que as evi-

Figura 1. (1) Entre o 2º e o 5º dia após o início do fluxo menstrual espontâneo ou induzido por um progestagênio, ou se for 
constatada ausência de dominância folicular, inicia-se a administração do citrato de clomifeno, na dose de 50 a 150 mg/dia, 
ou do letrozol, na dose de 2,5 a 7,5 mg/dia, por 5 dias; (2) realiza-se ultrassonografia transvaginal entre os dias 11 e 14 do ciclo; 
(3) constatada resposta ovariana, orienta-se o coito regular, diário ou em dias alternados, a partir do 10º dia do ciclo e até o dia 
seguinte ao previsto para a ocorrência da ovulação. Ao se observar a existência de folículo dominante pré-ovulatório (diâmetro 
médio ≥ 17 mm), é facultativo o desencadeamento farmacológico da ovulação pela administração de 5.000 UI de gonadotrofina 
coriônica altamente purificada (hCGu) ou 250 mg de gonadotrofina coriônica recombinante (hCGr)

Menstruação espontânea 
ou sangramento de 

privação ou ausência de 
dominância folicular

Facultativa administração 
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dominante ≥ 17 mm
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dências sobre os benefícios são limitadas e não susten-
tam a prescrição como rotina.

Metformina
Embora sejam frágeis as evidências, a metformina so-
zinha pode melhorar os resultados reprodutivos de 
mulheres com SOP quando comparada a placebo, mas 
não quando comparada aos indutores de ovulação sozi-
nhos.(5) Evidências mais consistentes sustentam a com-
binação da metformina aos indutores, com aumento das 
taxas de ovulação e gravidez clínica, mas sem melhora 
significativa das taxas de nascidos vivos em mulheres 
com SOP.(3,5,19,24)

Tiazolidinedionas 
Na metanálise de Balen et al.,(5) apenas pequenos es-
tudos sobre o uso da rosiglitazona e da pioglitazona 
contemplaram os critérios de inclusão e somente um 
estudo com a rosiglitazona permitiu avaliação da ocor-
rência de ovulação como desfecho. Embora tenha sido 
observado naquele estudo aumento significativo da fre-
quência ovulatória após o tratamento com drogas sensi-
bilizadoras de insulina, ele foi maior com a metformina 
do que com a rosiglitazona, e a combinação de ambas 
as drogas não foi mais eficaz. 

Corticosteroides
Merecem destaque dois grandes ensaios que avaliaram 
pacientes anovulatórios resistentes ao citrato de clo-
mifeno, com níveis normais de sulfato de deidroepian-
drosterona (SDHEA), e demonstraram taxas muito supe-
riores de ovulação e gravidez a partir da associação da 
dexametasona na dose de 2 mg por dia, entre o 3º e o 
14º dia do ciclo.(25,26) De acordo com a Sociedade Ameri-
cana de Medicina Reprodutiva, o tratamento combinado 
pode ser continuado por até seis ciclos se constatada 
a ocorrência de ovulação, mas deve ser descontinuado 
imediatamente quando não ocorre essa constatação, 
haja vista os riscos do uso de corticosteroides.(2,27)

Mio-Inositol e D-Chiro-Inositol
Pequenos estudos têm associado o uso conjunto de 
mio-inositol e D-chiro-inositol a melhorias dos perfis 
hormonais e da resistência à insulina em obesas com 
SOP; não se encontram, contudo, evidências suficientes 
de melhores desfechos reprodutivos.

Vitamina D
A deficiência de 25-hidroxivitamina D [25(OH)D] é al-
tamente prevalente em mulheres com SOP e a suple-
mentação de vitamina D pode contribuir para o desen-

volvimento folicular e a regulação do ciclo menstrual 
nessa população.(28) A literatura, entretanto, é contro-
versa sobre os benefícios reais. A favor da suplemen-
tação de vitamina D, a análise secundária dos dados 
do estudo Pregnancy in PCOS I apontou redução de 
44% na frequência de nascidos vivos quando os ní-
veis de 25(OH)D sérica estavam abaixo de 30 ng/mL 
e chances progressivamente maiores com níveis ≥ 38 
ng/mL, ≥ 40 ng/mL e ≥ 45 ng/mL.(29) Em contrapartida, 
uma metanálise recente não encontrou evidência de 
melhora da regularidade menstrual com o uso da as-
sociação entre cálcio e vitamina D quando comparada 
à metformina,(28) e outras evidências existentes sobre 
os benefícios da suplementação terapêutica não foram 
suficientemente claras para a prescrição protocolar na 
SOP com vista ao sucesso reprodutivo. 

Coenzima Q10
Um estudo com 101 portadoras de SOP resistentes ao 
citrato de clomifeno comparou a combinação da coenzi-
ma Q10 e citrato de clomifeno com citrato de clomifeno 
sozinho e mostrou que a espessura do endométrio, a 
ovulação e as taxas de gravidez eram menores no se-
gundo grupo. Os autores defendem que tal associação 
poderia ser uma opção eficaz e segura no tratamento de 
pacientes com SOP resistentes ao citrato de clomifeno, 
principalmente antes da prescrição de gonadotrofinas 
ou indicação do drilling ovariano.(30)

N-Acetilcisteína
Em um estudo prospectivo incluindo 573 pacientes que 
receberam citrato de clomifeno em doses diárias de 
100 mg isoladamente ou combinadas a 1.200 mg por 
dia de N-acetilcisteína, iniciados no terceiro dia do ciclo 
menstrual, por cinco dias, observou-se melhoria signi-
ficativa da taxa de ovulação com a adição de N-acetil-
cisteína.(22) Uma metanálise recente de três estudos con-
cluiu que a espessura endometrial, as taxas de ovulação 
e as taxas de gravidez são melhoradas pela associação 
de citrato de clomifeno e N-acetilcisteína em compara-
ção com o citrato de clomifeno sozinho.(19)

INSEMINAÇÃO INTRAUTERINA
Poucos são os estudos comparando as taxas de gravi-
dez de mulheres com SOP submetidas à inseminação 
intrauterina e ao coito programado. Em pequenas ca-
suísticas, parece não haver diferenças que justifiquem 
a escolha de um tratamento em detrimento do outro.(31) 
Dessa forma, a inseminação intrauterina pode ser uma 
opção terapêutica secundária na SOP,(22,32) quando a gra-
videz não é atingida pelo coito programado e há resis-
tência do casal à fertilização in vitro (FIV). 



CAPA

544 | FEMINA 2019;47(9): 518-45

FERTILIZAÇÃO IN VITRO
A FIV é considerada a última linha de tratamento da in-
fertilidade por SOP,(1,3) formalmente indicada às mulhe-
res que não engravidaram com a indução de ovulação 
para coito programado (ou, eventualmente, para inse-
minação intrauterina) ou, obviamente, quando existem 
outras causas de infertilidade, como comprometimento 
tubário ou infertilidade masculina.(5) 

Mulheres com SOP que se submetem à estimulação 
ovariana para FIV estão sob particular risco de desen-
volver a síndrome de hiperestimulação ovariana e é ne-
cessário dar atenção às estratégias de minimização do 
risco,(5) como uso do bloqueio hipofisário com análogos 
antagonistas do GnRH, desencadeamento da maturida-
de folicular com análogos agonistas do GnRH e conge-
lamento total de embriões para transferência em ciclo 
espontâneo posterior.(3)

MATURAÇÃO DE OÓCITOS IN VITRO
Mulheres com SOP ou ovários multifoliculares podem 
se beneficiar da maturação de óvulos in vitro (MIV), pois 
apresentam maior risco de desenvolver a síndrome de 
hiperestimulação ovariana em protocolos tradicionais 
de estimulação ovariana, principalmente quando uti-
lizadas gonadotrofinas em doses altas.(27) Essa estraté-
gia, contudo, deve ser alternativa quando não há outras 
disponíveis, pois ainda são inconsistentes os relatos de 
resultados reprodutivos positivos.

DRILLING OVARIANO LAPAROSCÓPICO
Não é mais uma técnica de uso rotineiro, em razão dos 
avanços do conhecimento das abordagens comporta-
mentais e farmacológicas, menos invasivas e igualmente 
eficazes. A principal indicação para o drilling ovariano 
laparoscópico em mulheres com SOP é a resistência 
ao citrato de clomifeno, mas também é aceita quando 
não há acesso à monitoração dos ciclos induzidos ou 
quando as alternativas conservadoras não resultaram 
em gravidez.(1,3)
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