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Resumo

Introducao: Foi realizado um estudo observacional retrospectivo, onde o mesmo teve como objetivo avaliar a taxa
de sucesso no tratamento da infertilidade em mulheres previamente diagnosticadas com endometriose. Métodos:
Um total de 17 pacientes que foram diagnosticadas com infertilidade causada pela endometriose e que foram
submetidas a fertilizacdo in vitro (FIV) participaram do presente estudo. Os dados foram obtidos através da andlise
de prontuérios referentes ao periodo de maio de 2018 a outubro de 2019 em uma clinica particular do extremo sul
catarinense. Resultados: Os resultados obtidos evidenciaram um perfil de pacientes com média de idade de 33,29
anos com desvio padrao de 3,84. O periodo médio obtido entre o diagnéstico de infertilidade e a realizagdao da FIV
foi de 3,5 anos. O tratamento cirurgico para endometriose foi realizado quase que na totalidade das pacientes. Em
relagdo ao desfecho do tratamento da infertilidade, 52,9% das pacientes apresentaram um exame de beta-hCG
positivo ao final do tratamento. Conclusido: A taxa de gravidez clinica encontrada foi de 52,9%, demonstrando a

eficacia da FIV em pacientes com infertilidade relacionada a endometriose.
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Introduciao

Endometriose ¢ definida como a presenga de glandulas e estroma endometriais fora da cavidade uterina,
que induz uma reacgao inflamatdria cronica, acarretando na formagao de tecido cicatricial e aderéncias que podem
distorcer a anatomia da pelve [1,2]. E uma doenga estrogénio dependente, que afeta aproximadamente 10% das
mulheres em idade reprodutiva [3]. Cerca de 25% a 50% das mulheres inférteis sdo portadoras de endometriose, e

das pacientes com endometriose, 30% a 50% sdo inférteis [2]. A infertilidade ¢ definida como a incapacidade de
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engravidar apds um ano de relagdes sexuais desprotegidas. As causas sdo multifatoriais e envolvem tanto o homem
quanto a mulher [4]. Alguns estudos sugerem uma associacdo entre a extensdo da doenca e a redugdo das chances
de gravidez espontanea na endometriose [5].

O tratamento para endometriose abrange métodos farmacologicos e cirurgicos. Dentre os
farmacologicos, o anticoncepcional oral combinado (ACO), os progestogénios e os agonistas do GnRH s3o os mais
comumente usados. O tratamento cirirgico ¢ considerado nas pacientes que ndo respondem ou nao toleram o
tratamento medicamentoso, ou naquelas em que os focos endometriais acarretam estreitamento da luz intestinal.
Também ¢ indicado naquelas pacientes com dor intolerdvel e que desejam engravidar [6]. A fertilizagdo in vitro
(FIV), é uma das opg0es para as pacientes que desejam engravidar. A reproducio in vitro consegue pular o processo
inflamatorio que acontece na cavidade uterina e diminui as chances de fertilizagdo in vivo por interrup¢do das
interagdes espermatozoides-ovocitos [7].

O estudo realizado por Alkudmani et al. [8] concluiu que a taxa de gestacdes da FIV ndo teve correlacio
com a gravidade da endometriose, a presenca de endometriomas ndo teve impacto no resultado da fertilizagdo in
vitro e que o momento ideal para realizar a fertilizag@o in vitro parece ser entre 7 e 25 meses ap0s a cirurgia de
endometriose. Outro estudo realizado por Senapati et al. [9], demonstra que pacientes que apresentam um fendtipo
mais leve da doencga, apresentam uma taxa de nascidos vivos semelhante a pacientes que apresentam outras causas
de infertilidade. Porém, em pacientes com endometriose com pior prognéstico, como as que possuem outros fatores
de infertilidade associados a doenca, a taxa de nascidos vivos ¢ mais baixa e, ainda, a probabilidade dessas pacientes
necessitarem de mais ciclos de FIV e protocolos mais agressivos ¢ maior.

Um estudo atual correlacionando a endometriose e a taxa de sucesso nas pacientes submetidas a FIV,
ajudara no esclarecimento sobre a efetividade do procedimento nas mais diversas pacientes, corroborando para a
decisdo terapéutica acerca da infertilidade associada a endometriose. Diante disso, o objetivo do presente estudo foi
avaliar a taxa de sucesso no tratamento da infertilidade em mulheres previamente diagnosticadas com endometriose

em uma clinica particular no extremo sul catarinense.

Métodos

Esse ¢ um estudo observacional retrospectivo que foi realizado em uma clinica privada de reproducdo
humana em Criciuma — SC, Brasil. A populacdo de estudo foi de mulheres diagnosticadas com endometriose e
submetidas a fertilizacao in vitro no periodo de maio de 2018 a outubro de 2019 e aquelas que tiveram os prontudrios
preenchidos incorretamente, e pacientes diagnosticadas com endometriose que engravidaram espontaneamente
foram excluidas do trabalho.

O comité de ética em Pesquisa da Universidade do Extremo Sul Catarinense (UNESC) aprovou a
realizacdo desse trabalho sob o nimero 26639019.6.0000.0119.

Os dados da pesquisa foram coletados através de prontuarios obtidos na clinica e as seguintes variaveis
foram avaliadas, idade da paciente (anos completos), fator masculino (sim/nao), HAM (ng/mL), tratamentos
realizados para endometriose (ja realizou tratamentos anteriores/nao realizou), tempo decorrido entre o diagndstico

de infertilidade e o tratamento (meses ou anos).



Esses dados foram organizados e analisados com auxilio do programa IBM Statistical Package for the
Social Sciences (SPSS) versao 21.0. As variaveis quantitativas foram expressas por meio de média e desvio padrao.
As variaveis qualitativas foram expressas por meio de frequéncia e porcentagem. Os testes estatisticos foram
realizados com um nivel de significancia a = 0,05 e, portanto, confianca de 95%. A distribui¢cdo dos dados quanto

a normalidade seré avaliada por meio da aplicacdo do teste de Shapiro-Wilk.

Resultados

Foram analisados prontudrios de 17 pacientes, do sexo feminino, ¢ que possuiam diagnostico de
endometriose e infertilidade. Todas as pacientes realizaram FIV como tratamento para infertilidade.

Em relacdo a faixa etaria, a média de idade das pacientes foi de 33,29 + 3,84 anos.

Sobre a presenca do fator masculino como causa adicional de infertilidade, constatou-se que 5 pacientes
apresentaram parceiros com o mesmo.

Grande parcela dos prontudrios ndo possuia a informagdo referente ao tratamento medicamentoso para
endometriose realizado anteriormente a FIV. Daqueles que continham resposta, apenas uma paciente realizou
tratamento com anticoncepcional oral. Em rela¢do ao tratamento ciriirgico para endometriose anterior a FIV, 12
pacientes realizaram o procedimento.

Em relacdo a dosagem do HAM, o valor médio encontrado foi de 1,46, sendo o valor minimo observada de
0,08 € 0 maximo de 6,88.

A respeito do periodo entre o tempo do diagnostico de infertilidade e a realizagdo da FIV, evidenciou-se um
periodo médio de 3,5 anos.

Sobre o desfecho do tratamento da infertilidade, 9 pacientes apresentaram um exame de beta-hCG positivo

ao final do tratamento.



Tabela 1. Resultados

Média += DP, n (%), Mediana (Min — Méx)

n=17

Idade (anos) 33,29+ 3,84
Fator Masculino 5(29,4)
Ja Realizou Tratamento para Endometriose 13 (76,5)
Anticoncepcional Oral 1(5,9)
Tratamento Cirurgico 12 (70,6)
Ja Realizou Tratamento para Infertilidade 17 (100,0)
Fertilizacao in Vitro 17 (100,0)

HAM

Tempo entre o Diagnostico e o Inicio do
Tratamento

Desfecho do Tratamento
Engravidou
Nao engravidou

1,46 (0,08 — 6,88)

3,50 (1,00 — 13,00)

9(52,9)
8 (47,1)

Fonte: Dados da pesquisa, 2020.
HAM — Hormoénio anti-Miilleriano



Discussao

A respeito da idade das pacientes diagnosticadas com endometriose e submetidas a FIV, notou-se uma média
muito semelhante entre este trabalho e outros estudos. Nesta pesquisa a média de idade encontrada foi de 33,29 +
3,84 anos. No estudo realizado em Belo Horizonte/MG [10], em 2018, a média de idade foi de 35,1 &+ 3,7 anos.
Outro estudo realizado em Santo André/SP [11], em 2015, encontrou média de idade de 34,3 + 4,6 anos. Sabe-se
que a idade da paciente ¢ a variavel que mais implica no resultado da fertilizagdo in vitro [12]. H4 um declinio
natural da fertilidade com a idade devido ao prejuizo tanto quantitativo como qualitativo dos docitos. Assim,
pacientes que se submetem a FIV encontram resultados menos eficazes com o avangar da idade. As taxas de sucesso
do procedimento a partir dos 50 anos apresentam uma queda significativa. Dados dos EUA demonstram taxas de
nascidos vivos por ciclo de FIV de 33,1% em mulheres com menos de 35 anos, diminuindo para 8,3% em 41-42
anos, 3,2% em 43-44 anos ¢ 0,8% acima dos 44 anos. [13].

Em relagdo ao tempo de infertilidade, Bhattacharya et al. [14] mostrou que a duracdo da infertilidade ¢ um
dos fatores que estdo relacionados a piores chances de sucesso apos a FIV. No presente estudo o tempo de
infertilidade apresentou uma média de 3,5 anos. Tal dado vai de encontro com os resultados encontrados em outros
estudos. No estudo realizado em Porto Alegre/RS [15], em 2012, o tempo de infertilidade encontrado foi de 48,5 +
31,2 meses. Outro estudo que analisou pacientes inférteis com endometriose, realizado em Santo André SP,
encontrou uma média de 3,7 =2,6 anos [11]. Um trabalho feito na Europa comparando o desfecho da FIV em ciclos
naturais com a duracdo da infertilidade mostrou que a taxa de gravidez por transferéncia foi de 34.3% em pacientes
com 1-2 anos de infertilidade, 21.8% em pacientes com 3-4 anos e 9.1% quando > 4 anos [16].

Quanto a concentragdo de HAM, a média em nosso estudo foi de 1,46 ng/mL. Um estudo feito na Sérvia
em 2018 encontrou um valor de 1,36 £ 1,12 ng/mL [17]. O HAM ¢ um marcador de reserva ovariana e os niveis
séricos do mesmo apresentam um papel importante no desfecho reprodutivo [15]. Existem evidéncias afirmando
que mulheres com endometriose possuem niveis séricos e no fluido folicular de HAM inferiores quando comparadas
com pacientes que apresentam infertilidade tubaria e quanto menor os niveis séricos de HAM, menor ¢ a resposta
na FIV [15, 18]. Em um artigo de revisdo, Seyhan et al. [19] mostrou que o tratamento cirurgico para endometriose
também pode ser responsavel pela queda nos niveis de HAM, pois a restauracao da anatomia pélvica através da
adesiolise pode interferir no suprimento vascular dos ovarios, causando uma diminui¢do do fluxo sanguineo que
leva ao declinio da reserva ovariana. Apesar da baixa reserva ovariana encontrada em mulheres com endometriose,
quando essas sdo comparadas com mulheres que possuem infertilidade por fator tubario as chances de gravidez sao
semelhantes. [10]

Para mulheres inférteis em que a endometriose ¢ o Unico fator identificavel, a excisdo laparoscopica da
endometriose aumenta a taxa de gravidez tanto pela concep¢do espontidnea quanto pela FIV. [20, 21]. Tal fato
acontece, pois, a endometriose tem uma série de efeitos que podem afetar a fertilidade, como inflamacao cronica
com um meio bioquimico pré-inflamatorio, aderéncias pélvicas que afetam a anatomia e o transporte de odcitos ou
embrides e reserva ovariana diminuida. O tratamento cirurgico da doenca pode teoricamente melhorar o ambiente
para uma concepg¢ao bem-sucedida [22]. Trabalhos mostram que as combinagdes de FIV com o tratamento cirirgico

resultam em maiores taxas de fecundidade quando comparadas a cirurgia somente. [21]. Em nosso estudo, 70,6%



das pacientes realizaram tratamento cirargico para endometriose anterior a FIV. Em um estudo realizado na Italia,
78% das pacientes tinham historico de cirurgia para endometriose [23].

A infertilidade masculina ¢ causada por deficiéncia na produgdo e fun¢do dos espermatozoides por causas
congénitas ou adquiridas [24]. Em nosso estudo, o fator masculino esteve presente em 29,4% dos casos. Um artigo
de revisdo mostrou que entre os casais que procuram tratamento para infertilidade, o fator masculino ¢ encontrado
como Unica causa em cerca de 20% dos casos, € quando em combinacdo com fatores femininos esse nimero cresce
para cerca de 30% a 40% [25]. No trabalho realizado por Benaglia et al. [23], a infertilidade masculina associada a
endometriose foi encontrada em 34% dos casais.

No presente estudo, o desfecho de interesse foi a positividade do beta-hCG. O valor encontrado em nosso
trabalho que representa tal desfecho foi de 52,9%. Estudo realizado em Belo Horizonte/MG, em 2018, encontrou
uma taxa de gravidez clinica de 38,4% [10]. Sabe-se que os resultados da FIV sdo influenciados pela endometriose,
porém essa influéncia ainda ¢ controversa pois pode depender de varios fatores como reserva ovariana deficiente,
baixa qualidade dos o6citos e embrides e implantagdo deficiente. Percebe-se também que o grau da endometriose
pode interferir no curso da doenga, com doenga em estdgios menores apresentando pouco ou nenhum efeito adverso
sobre a reserva ovariana e sobre a taxa de gravidez, diferentemente de quando a doenga estd em estagios mais
avancados. [26, 27] A idade feminina € outro parametro que altera as taxas de gravidez pois ¢ o fator que mais afeta
os resultados dos tratamentos de infertilidade, particularmente na FIV [10]. Diante do exposto, entende-se 0 motivo

pela divergéncia nos estudos sobre os resultados envolvendo a taxa de gravidez.

Conclusao

Em conclusdo, este estudo encontrou uma taxa de gravidez clinica de 52,9%, demonstrando a eficdcia da
FIV em pacientes com infertilidade relacionada a endometriose.

Nosso estudo apresentou possiveis vieses relacionados ao tamanho limitado da amostra e ao carater
retrospectivo do estudo. O trabalho foi baseado em dados armazenados em prontuarios, sendo assim, as informagodes
clinicas podem ser incompletas.

Assim, apesar do alto impacto social e emocional na vida da mulher relacionado a endometriose e a
infertilidade ocasionada pela doenga, a FIV representa uma modalidade terapéutica que pode contribuir para um
melhor desfecho da doenca. Mais estudos devem ser realizados sobre o perfil das pacientes com endometriose e
infertilidade submetidas a FIV para fornecer informagdes cada vez mais precisas sobre sua efetividade e, assim, um

dos métodos mais eficazes para o tratamento dessas pacientes possa ser cada vez mais difundido.
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