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As Comissoes Nacionais Especializadas em Reproducao Assistida e Endometriose da Federacao Brasileira de
Ginecologia e Obstetricia (Febrasgo) referendam este documento. A produgao do contetido é baseada em evidéncias
cientificas sobre a tematica proposta, e os resultados apresentados contribuem para a pratica clinica.

rasgoe

Pontos-chave

o A infertilidade associada a endometriose é multifatorial e heterogénea. Seu impacto se estende por todo o continuum
reprodutivo, influenciando o potencial de fertilidade, o curso da gravidez e os resultados obstétricos.

o O diagndstico deve se basear em uma avaliagdo clinica estruturada e exames de imagem realizados por especialistas,
com a ultrassonografia transvaginal como ferramenta de primeira linha e o uso seletivo da ressonancia magnética.

o O uso da laparoscopia diagndstica de rotina ndo é indicado em mulheres inférteis assintomadticas com exames de ima-
gem normais.

o A endometriose pode prejudicar a fertilidade por meio de mecanismos inflamatorios, oxidativos, anatdémicos, ovaria-
nos e endometriais, que muitas vezes atuam de modo concomitante.

o Endometriomas ovarianos e cirurgia ovariana estio associados a reducdo da reserva ovariana.

« O tratamento medicamentoso hormonal nao melhora os resultados da fertilidade natural.

o Apesar da cirurgia beneficiar determinadas mulheres, é necesséario avaliar o ganho reprodutivo em relagdo ao risco de
danos ovarianos.

Recomendacodes

o O manejo da infertilidade associada a endometriose deve ser individualizado e baseado em uma avalia¢do integrada
da idade da mulher, duragdo da infertilidade, reserva ovariana, fendtipo da doenga, presenca de outros fatores relacio-
nados a infertilidade (como fatores masculinos ou tubdrios), intensidade dos sintomas, tratamentos prévios e objetivos
reprodutivos da paciente.

o O diagndstico deve ser baseado em uma abordagem clinica e de imagem estruturada, com ultrassonografia transvaginal
como modalidade de primeira linha, reservando a laparoscopia para casos de tratamento cirurgico planejado ou sinto-
mas persistentes apesar da avaliagdo ndo invasiva.

o O tratamento medicamentoso hormonal nao deve ser prescrito com o objetivo de melhorar os resultados de fertilidade
em mulheres que desejam engravidar, pois ndo aumenta as taxas de concepgio e pode retardar o tempo para a gravidez.

o Quando a cirurgia for indicada, o manejo laparoscopico deve priorizar a excisio completa das lesdes endometridticas
superficiais, visto que as abordagens ablativas ou puramente diagnosticas ndo sao mais consideradas tratamento padrao.

o A excisao cirurgica de endometriomas ovarianos ndo deve ser realizada rotineiramente antes de técnicas de reproducio
assistida e utilizada em indicagdes bem definidas, como dor significativa, suspeita de malignidade, crescimento rapido
do cisto ou barreiras técnicas a coleta de odcitos.

o As técnicas de reproducéo assistida devem ser priorizadas em mulheres com infertilidade associada a endometriose
com 35 anos ou mais, que apresentem infertilidade prolongada, reserva ovariana diminuida, doen¢a avangada, infer-
tilidade concomitante por fator masculino e/ou danos tubdrios, ou que nido tenham obtido sucesso em tratamentos
cirurgicos anteriores. O aconselhamento sobre preservagdo da fertilidade deve ser oferecido a mulheres com risco
reprodutivo aumentado, idealmente antes da cirurgia ovariana e em faixas etarias mais jovens, para mitigar a perda
prevista da reserva ovariana.

O Indice de Fertilidade da Endometriose pode ser usado para orientar o aconselhamento pés-operatério e o momento
do encaminhamento para técnicas de reproducéo assistida, mas as decisdes clinicas devem sempre integrar marcadores
de reserva ovariana, histdrico reprodutivo e preferéncias da paciente.

o Mulheres com endometriose devem receber aconselhamento abrangente e baseado em evidéncias sobre as perspectivas
de fertilidade e os potenciais riscos relacionados a gravidez, particularmente em fendtipos graves da doenca e quando
hé presenca de adenomiose, garantindo uma perspectiva integrada de satide reprodutiva e obstétrica.
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_ Diagndstico e manejo da infertilidade associada a endometriose

Contexto clinico

A endometriose é uma condi¢io inflamatdria cronica for-
temente associada a infertilidade que afeta mulheres em
idade reprodutiva.’? Também estd associada a muitas dis-
func¢oes reprodutivas, incluindo prejuizos a foliculogénese
e qualidade oocitaria, altera¢des na fun¢io tubaria, além de
reducédo da receptividade endometrial e da reserva ovaria-
na resultantes de mecanismos relacionados a doenga e/ou
cirurgia ovariana prévia.*> Apesar do impacto nos resulta-
dos reprodutivos, a endometriose ainda é subdiagnosticada
e tratada de forma inconsistente com frequéncia, especial-
mente em mulheres submetidas a avaliacido de infertilidade.
a2

A relagdo entre endometriose e infertilidade é comple-
xa e multifatorial. A inflamacgao pélvica, a distor¢do anato-
mica, o estresse oxidativo folicular, os endometriomas ova-
rianos e as alteragdes moleculares no endométrio eutdpico
podem coexistir e afetar a fecundidade de forma variével, o
que explica a disparidade interindividual nos desfechos re-
produtivos.®* Os avan¢os em exames de imagem, cirurgia
minimamente invasiva e tecnologias de reprodugio assisti-
da (TRA) mudaram a abordagem da infertilidade associada
a endometriose na pratica clinica. Ao mesmo tempo, a cres-
cente conscientiza¢ao sobre os potenciais danos associados
a cirurgias ovarianas desnecessarias ou repetidas refor¢ou
a importancia de estratégias de manejo cautelosas e indivi-
dualizadas.*?

As diretrizes internacionais atuais, particularmen-
te as da European Society of Human Reproduction and
Embriology (ESHRE), enfatizam que o manejo da inferti-
lidade associada a endometriose ndo deve se basear apenas
no estagio da doenga. As decisdes de tratamento deman-
dam uma avaliagio integrada, incluindo idade, duragio da
infertilidade, reserva ovariana, fenétipo da doenca, intensi-
dade dos sintomas, presenca de outros fatores relacionados
com a infertilidade e tratamentos anteriores.® As TRA, es-
pecialmente a fertilizagdo in vitro (FIV), desempenham um
papel central em muitos cenarios clinicos. A cirurgia deve

ser reservada para indicag¢des bem definidas, como o con-
trole dos sintomas ou barreiras técnicas a reprodugio as-
sistida.®® A comparagdo das principais recomendacoes de
sociedades internacionais sobre o diagndstico e tratamento
da infertilidade associada a endometriose sdo apresentadas
na quadro 1.

O objetivo deste posicionamento oficial da FEBRASGO
¢ revisar criticamente e sintetizar as melhores evidéncias
disponiveis sobre o diagndstico e o manejo da infertilida-
de associada a endometriose. Ao integrar dados de revisdes
sistemdticas, ensaios clinicos randomizados e diretrizes
internacionais, este documento fornece recomendacdes
praticas e baseadas em evidéncias para apoiar a tomada de
decisdes individualizadas e centradas na paciente, minimi-
zando o sobretratamento e evitando atrasos injustificados
no cuidado voltado para a fertilidade.

Qual o impacto da endometriose
na fertilidade feminina?
A endometriose afeta a fertilidade feminina através de di-
versos mecanismos que frequentemente coexistem e in-
terferem na ovulagdo, fertilizacdo, desenvolvimento em-
brionario e implantagdo, contribuindo de forma variavel e
relativa conforme o fendtipo da doenga e o contexto repro-
dutivo individual.®4

A distor¢do anatdmica desempenha um papel relevan-
te em casos moderados e graves da doenga. A inflamacao
cronica promove a formagio de fibrose e aderéncias, levan-
do a redugdo da motilidade tubaria, alteracéo na captura de
odcitos e diminui¢do do transporte de gametas. Os endo-
metriomas ovarianos podem afetar ainda mais a anatomia
tubo-ovariana e contribuir para a infertilidade mecénica,
particularmente em estdgios avancados da doenga.®®

Na endometriose minima e leve, a infertilidade ¢ me-
diada predominantemente por um ambiente peritoneal
pro-inflamatério, e ndo por fatores mecénicos. O aumento
das concentra¢des de macréfagos ativados, prostaglandinas
e citocinas inflamatdrias afeta negativamente a fungéo es-

Quadro 1. Posicionamento oficial das principais sociedades sobre a infertilidade associada a endometriose

ESHRE ASRM

Posicionamento oficial da FEBRASGO

Estratégia diagnostica Diagndstico baseado em exames de imagem. A

A laparoscopia ndo é rotina em casos | Abordagem clinica e porimagem estruturada.
laparoscopia € reservada para casos selecionados. | de infertilidade assintomatica.

Cirurgia apenas quando o tratamento for planejado.

Tratamento médico para | Nao é recomendado para melhorar a fertilidade.

Nao hd evidéncias de beneficio para

Néo indicado para aumento da fertilidade.

avancada ou falha cirtrgica.

fertilidade a fertilidade.

Cirurgia para doenca Pode melhorar a gravidez espontanea. Beneficio em casos selecionados. Realizar tratamento cirtrgico quando a laparoscopia
superficial for indicada.

Cirurgia para N&o é um procedimento de rotina antes da Evitar cirurgia apenas para melhorar | Indicacdo seletiva. Priorizar a preservacao da
endometrioma ovariano | reproducdo assistida. os resultados das TRA. reserva ovariana.

Cirurgia para Indicacdo baseada em sintomas. Cirurgia ndo deve ser realizada para | Cirurgia para dor ou disfuncdo organica. Para
endometriose profunda fertilidade isoladamente. fertilidade, a reprodugdo assistida é priorizada.
Papel da TRA Papel central em progndsticos desfavordveis. FIV é preferivel em casos de doenca | Reprodugdo assistida precoce quando a idade, a

reserva ovariana ou a gravidade da doenca forem
desfavorveis.

Preservacao da fertilidade | Recomendada em casos selecionados.

Considerar antes da cirurgia ovariana. | Fortemente recomendada antes da cirurgia

ovariana em mulheres de alto risco.
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permitica, a fertilizacdo e o desenvolvimento embrionario
inicial, mesmo na auséncia de distor¢do anatdmica eviden-
te.®” Além disso, o estresse oxidativo associado a altera¢des
nos microambientes peritoneal, sérico e/ou folicular pode
prejudicar ainda mais a qualidade dos odcitos.®

A funcio ovariana é frequentemente comprometida,
especialmente em mulheres com endometriomas ovaria-
nos. O microambiente do endometrioma é caracteriza-
do por estresse oxidativo, sobrecarga de ferro e disfun¢éo
mitocondrial, que danificam as células da granulosa e os
odcitos, resultando em redugdo da competéncia oocitaria
e comprometimento do desenvolvimento embrionario.
Clinicamente, esses mecanismos se refletem em niveis mais
baixos de horménio antimiilleriano (AMH) e redu¢io na
contagem de foliculos antrais, indicando diminui¢io da re-
serva ovariana.”*'?

O tratamento cirtrgico de endometriomas pode agra-
var ainda mais o dano ovariano. Revisdes sistemiticas e
metanalises apresentam evidéncias robustas de uma queda
significativa nos niveis de AMH no poés-operatério, com
impacto acentuado em casos de doenga bilateral e reinter-
vengdes cirtrgicas. Esses achados destacam o risco iatrogé-
nico associado a cirurgia ovariana e reforcam a necessidade
de tomada de decisdo cautelosa e individualizada quando a
preservacgio da fertilidade for prioridade.®?

A receptividade endometrial também pode estar alte-
rada em mulheres com endometriose devido 4 resisténcia a
progesterona e a desregula¢éo da sinaliza¢ao do estrogénio.
Alteragdes moleculares no endométrio eutdpico prejudi-
cam a decidualizagdo e a interagdo embrido-endométrio,
contribuindo ainda mais para reduzir o potencial de im-
plantag¢do.t?

Evidéncias de modelos de doagio de dvulos corro-
boram o papel central de fatores relacionados aos évulos
na infertilidade associada a endometriose. As taxas de im-
plantagdo e gravidez sio mais baixas quando dvulos de mu-
lheres com endometriose sdo transferidos para receptoras
sem a doenga, enquanto receptoras com endometriose que
recebem 6vulos de doadoras saudéveis alcangam resultados
reprodutivos compardveis aos controles.®

A endometriose interfere na fertilidade feminina por
meio de mecanismos anatdmicos, inflamatérios e molecu-
lares interligados que afetam multiplos estagios do proces-
so reprodutivo. A contribui¢io relativa de cada mecanismo
varia entre os individuos, ressaltando a necessidade de es-
tratégias de manejo personalizadas para integrar a conduta
expectante, cirurgia e TRA, de acordo com o contexto cli-
nico e os objetivos reprodutivos.>¢12)

Como deve ser o diagnostico de
endometriose em mulheres submetidas

a avaliacao de infertilidade?

Na avaliagdo de infertilidade, a endometriose deve ser
considerada em mulheres que apresentam dor pélvica as-
sociada ou naquelas cuja causa da infertilidade permanece
indeterminada apds a propedéutica padrio. As evidéncias
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atuais apoiam uma abordagem diagndstica que prioriza a
avaliagdo clinica e os exames de imagem, reservando a con-
firmagdo cirdrgica para situagdes especificas.?>!

A suspeita clinica deve ser levantada em mulheres in-
férteis que relatam dismenorreia progressiva ou com pou-
ca resposta a analgésicos, dispareunia profunda, sintomas
intestinais ou urinarios ciclicos ou dor pélvica cronica.
Embora esses sintomas sejam inespecificos quando consi-
derados individualmente, sua associagdo com a infertilida-
de aumenta a probabilidade de endometriose subjacente.
O exame fisico pode revelar sensibilidade uterossacral, no-
dularidade, reduc¢io da mobilidade uterina ou massas ane-
xiais sugestivas de endometrioma. No entanto, um exame
regular nao exclui a doenga, particularmente se for do tipo
minima ou superficial, e ndo deve atrasar a investigacido
adicional quando houver suspeita clinica.**+!¥

A ultrassonografia transvaginal é recomendada como
método de imagem de primeira linha na investigacdo de
mulheres inférteis com suspeita de endometriose. O exame
apresenta alta precisdo diagnéstica para endometriomas
ovarianos e, quando realizado de forma sistematica por
operadores experientes, permite a identificagdo confiavel
de focos de endometriose profunda em compartimento
posterior, intestino ou bexiga. O uso de protocolos de es-
caneamento padronizados melhora a detec¢do de doenga
profunda e auxilia no planejamento do tratamento. Uma
ultrassonografia comum néo exclui endometriose perito-
neal superficial, e os achados de imagem devem sempre ser
interpretados em conjunto com a apresentacéo clinica.®*

A ressondncia magnética deve ser utilizada como mé-
todo complementar quando a ultrassonografia for incon-
clusiva, na suspeita de endometriose profunda ou extrapél-
vica, ou necessidade de avaliagdo anatomica pré-operatdria
detalhada. A ressonincia magnética oferece uma avaliacdo
anatomica mais abrangente e é particularmente util para
avaliar o envolvimento intestinal, vesical, ureteral ou dia-
fragmatico, embora sua sensibilidade para doenga superfi-
cial permaneca limitada.®

O papel da laparoscopia diagndstica na avaliagdo da
infertilidade passou por substancial redefini¢do. As atuais
diretrizes da American Society for Reproductive Medicine
(ASRM) e da ESHRE néo recomendam a laparoscopia diag-
ndstica de rotina em mulheres inférteis assintomaticas com
exames de imagem normais, visto que a detec¢ao de doenga
minima ou leve tem impacto limitado nos resultados re-
produtivos e néo justifica o risco cirurgico ou atraso no tra-
tamento. A laparoscopia deve ser reservada para mulheres
com sintomas persistentes, doenga confirmada por imagem
que exija interven¢do cirdrgica, ou quando a confirmacio
histolégica for relevante para as decisdes de tratamento in-
dividualizadas. Quando realizada, a laparoscopia deve ter
carater terapéutico, e ndo puramente diagndstico.®**!

Atualmente, nenhum biomarcador nio invasivo pos-
sui acuracia suficiente para substituir exames de imagem ou
cirurgia no diagndstico de endometriose. O CA 125 sérico
apresenta baixa sensibilidade para doenca em estagio inicial
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e sobreposi¢do significativa com outras condi¢des benignas
ou inflamatodrias, o que limita sua utilidade na avaliagdo da
infertilidade. Biomarcadores emergentes permanecem em
fase de investigacdo e ndo sdo recomendados para uso cli-
nico de rotina.®¥

O diagnostico de endometriose em mulheres inférteis
deve seguir uma estratégia integrada e gradual, baseada na
suspeita clinica, exames de imagem sistematicos e uso sele-
tivo da laparoscopia. Essa abordagem minimiza cirurgias
desnecessarias, reduz o atraso no diagndstico e permite o
alinhamento oportuno das decisdes de tratamento com os
objetivos reprodutivos, a gravidade da doenca e as prefe-
réncias da paciente.

Como deve ser a avaliacao inicial das
mulheres com suspeita ou confirmacao de
endometriose no contexto da infertilidade?
A avaliagdo inicial de mulheres com suspeita ou confirma-
¢do de endometriose que apresentam infertilidade deve
seguir uma abordagem estruturada e centrada no casal,
que integre o histdrico reprodutivo, a avaliacdo da reserva
ovariana e da anatomia pélvica e a identificagdo de fatores
femininos e masculinos coexistentes que possam, de forma
independente ou sinérgica, prejudicar a fertilidade.*141%)
As diretrizes atuais enfatizam que a infertilidade associada
a endometriose é multifatorial e a avaliagdo isolada da pre-
senca ou do estagio da doenga é insuficiente para aconse-
lhamento progndstico ou planejamento do tratamento. '

Um histérico reprodutivo detalhado representa a base
da avaliagdo inicial e deve incluir a idade da mulher, a du-
racao da infertilidade, gestagdes anteriores e tratamentos de
fertilidade prévios.'*'® A idade da mulher é um determi-
nante prognostico dominante, visto que o avango da idade
e a endometriose exercem efeitos negativos aditivos sobre
a fecundidade, a reserva ovariana e os resultados reprodu-
tivos.*% A duragéo da infertilidade e o histérico de gesta-
¢do anterior fornecem informagoes progndsticas adicionais
e sdo incorporados em modelos preditivos validados, in-
cluindo o Indice de Fertilidade da Endometriose (EFI).1®

A avaliagdo da reserva ovariana é um componente
critico da investigagdo inicial. A dosagem do AMH e/ou a
contagem de foliculos antrais sdo recomendadas para todas
as mulheres com endometriose com desejo de engravidar,
pois a associa¢do entre endometriose, particularmente en-
dometriomas ovarianos, e a diminuicdo da reserva ovaria-
na é consistente.®!'¥ Evidéncias de estudos populacionais e
metanalises demonstram que a reserva ovariana pode estar
reduzida mesmo na auséncia de cirurgia ovariana prévia,
ressaltando a importancia da avaliacdo e aconselhamento
precoces. Os marcadores de reserva ovariana devem ser
interpretados no contexto da idade, fenétipo da doenga e
histérico cirurgico, além de orientar as discussdes sobre o
momento ideal para o tratamento e as estratégias de preser-
vacdo da fertilidade, quando apropriado.®'¥

A avaliagdo da anatomia pélvica e da permeabilidade
tubdria é essencial, pois a endometriose pode comprometer
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a fertilidade por meio de obstrugéo tubdria, aderéncias pe-
ritubdrias e disfungao fimbrial.*'® A histerossalpingografia
ou a histerossalpingossonografia sdo exames de primeira
linha apropriados para avaliacdo tubdria. A laparoscopia
deve ser reservada para mulheres com sintomas persisten-
tes, doenca confirmada por exames de imagem ou quando
o tratamento cirurgico estiver planejado. A laparoscopia
diagndstica de rotina em mulheres inférteis assintomaticas
e com exames de imagem normais nao é recomendada pe-
las principais sociedades.(*!>

A avaliagdo uterina sistematica também deve ser reali-
zada, com atencio especial a frequente coexisténcia de ade-
nomiose, que pode, independentemente, prejudicar a im-
plantacio e os resultados reprodutivos.® A ultrassonografia
transvaginal é a modalidade de primeira linha, reservando
a ressonincia magnética pélvica para casos duvidosos ou
na necessidade de uma avaliacdo anatdmica detalhada.®® A
avaliagdo paralela do parceiro masculino é obrigatoria em
todos os casais com infertilidade associada a endometriose,
visto que a infertilidade por fator masculino é responsavel
por uma propor¢io substancial de casos e pode influenciar
significativamente na escolha do tratamento e nos resul-
tados reprodutivos.!® A andlise do sémen deve ser obtida
precocemente na avaliacdo para evitar atrasos desnecessa-
rios ou interven¢des inadequadas voltadas para a mulher.

Quando os achados cirtrgicos estiverem disponiveis,
o estadiamento da doenga e a avaliacdo progndstica devem
ser integrados a tomada de decisdo clinica. Embora a classi-
ficagdo revisada da ASRM forneca estadiamento anatémico,
sua correlacido com os resultados de fertilidade é limitada.
) O EFI é atualmente a ferramenta mais amplamente vali-
dada para prever a probabilidade de concepgido espontinea
apos a cirurgia e pode orientar o aconselhamento pos-ope-
ratério e o momento do encaminhamento para técnicas de
reprodugio assistida.1®

A avaliacio inicial deve sintetizar informagoes clini-
cas, laboratoriais, de imagem e cirtrgicas (quando dispo-
niveis) para apoiar o aconselhamento individualizado e o
planejamento oportuno do tratamento. Essa abordagem
integrada permite que os médicos equilibrem o potencial
de concepgio espontanea com o fator tempo da fertilidade,
particularmente em mulheres com idade avancada ou re-
serva ovariana comprometida.*'¥

O tratamento medicamentoso melhora os
resultados de fertilidade em mulheres com
infertilidade associada a endometriose?
As evidéncias disponiveis mostram que o uso do tratamento
medicamentoso isoladamente ndo melhora os resultados de
fertilidade.®>>'”) Apesar da eficicia das terapias hormonais
para o controle da dor, seu mecanismo de agéo baseia-se na
supressdo da ovulagdo e da producido de estrogénio, o que
inerentemente impede a concepg¢ao durante o tratamento e
pode atrasar o tempo até a gravidez.?

Essa posi¢do tem forte apoio de diretrizes internacionais.
A ASRM afirma nio haver evidéncias de melhora da fertilidade
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com o tratamento medicamentoso da endometriose. Ensaios
clinicos randomizados tampouco mostram diferenca nas taxas
de gravidez ao analisar a supressdo hormonal e a conduta expec-
tante em mulheres que buscam a concepgao.® Essas conclusoes
sao endossadas de forma consistente por revisdes cientificas e
documentos de consenso de especialistas.*'”

Evidéncias de alta qualidade provenientes de revisdes
sistemdticas também reforcam essa recomendac¢io. Uma
revisdo histérica da Cochrane que avaliou a supressdo da
ovulagdo para infertilidade associada & endometriose de-
monstrou que a terapia hormonal nio trouxe beneficios
em comparag¢do com placebo ou nenhum tratamento para
alcangar o desfecho da gravidez, independentemente do
agente utilizado, incluindo danazol, progestinas, contracep-
tivos orais combinados ou agonistas de GnRH.!® Revisdes
subsequentes da Cochrane confirmaram a falta de eficacia
da terapia medicamentosa para aumentar a fertilidade, em
contraste com o beneficio observado com o tratamento ci-
rurgico em pacientes selecionadas.!'”

O papel da terapia medicamentosa torna-se mais com-
plexo no contexto das TRA. O pré-tratamento prolongado
com agonistas de GnRH antes da FIV tem sido explorado
como estratégia para melhorar os resultados, impulsiona-
do principalmente por estudos iniciais que relataram taxas
mais altas de gravidez clinica.® No entanto, evidéncias mais
recentes, incluindo analises atualizadas da Cochrane e en-
saios clinicos randomizados, aumentaram a incerteza sobre
seu impacto nas taxas de nascidos vivos. Como a qualidade
geral das evidéncias foi classificada como baixa ou muito
baixa®?), o pré-tratamento hormonal de rotina antes da
FIV nio é universalmente recomendado e deve ser consi-
derado seletivamente, particularmente em mulheres com
doenca avancada ou falha prévia em TRA.?!)

A supressdo hormonal pés-operatdria representa ou-
tra area de debate clinico. Revisdes sistematicas e metand-
lises mostram que as taxas gerais de gravidez e de nasci-
dos vivos ndo melhoram significativamente com a terapia
hormonal pés-operatéria em mulheres que buscam a con-
cepgdo.®!” Embora as andlises de subgrupos sugiram um
beneficio modesto com o uso de agonistas de GnRH por
pelo menos trés meses, essa vantagem potencial deve ser
cuidadosamente ponderada em relacdo a perda de tempo
reprodutivo, especialmente em mulheres com idade repro-
dutiva avancada ou reserva ovariana diminuida.®

A terapia medicamentosa pode atrasar as tentativas de
concepgdo, uma preocupagio relevante em mulheres com
a janela de oportunidade limitada da fertilidade. Como os
tratamentos hormonais suprimem a ovulagio, esses atrasos
podem afetar negativamente as taxas cumulativas de gra-
videz.®'® Por esse motivo, as diretrizes sélidas enfatizam
que o manejo da endometriose focado na fertilidade deve
priorizar estratégias com beneficio reprodutivo comprova-
do, incluindo tratamento cirurgico em casos selecionados,
induc¢do da ovulagdo com inseminagdo intrauterina para
doenga minima ou leve, e FIV como a op¢ido mais eficaz
para muitas pacientes.®*!%
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De modo geral, as evidéncias disponiveis apoiam a
conclusio de ndo utilizar o tratamento medicamentoso
como terapia primaria para melhorar a fertilidade em mu-
lheres com endometriose. A supressdo hormonal desempe-
nha um papel importante no controle da dor e pode ter um
papel limitado e individualizado como terapia adjuvante
em protocolos de TRA, mas ndo aumenta a fecundidade
natural e pode atrasar a concep¢ao quando a gravidez for o
objetivo principal.>>1”

Qual o papel da cirurgia no tratamento da
infertilidade associada a endometriose?

A cirurgia tem um papel seletivo no tratamento da infer-
tilidade associada a endometriose e deve ser considerada
individualmente.** A indicacdo cirdrgica deve ser guiada
pelo fendtipo da doenga, intensidade dos sintomas, reserva
ovariana, idade da paciente e objetivos reprodutivos, e ndo
apenas pela infertilidade de forma isolada.®*?

As evidéncias mais robustas que apoiam a intervengéo
cirargica dizem respeito & endometriose peritoneal mini-
ma e leve. Ensaios clinicos randomizados e metanalises da
Cochrane demonstram que a excisdo ou ablagio laparoscé-
pica de lesdes superficiais aumentam significativamente as
taxas de gravidez espontanea em comparagdo com a lapa-
roscopia diagnostica isolada.® Logo, ao realizar a laparos-
copia em mulheres inférteis com suspeita de endometriose,
deve-se priorizar o tratamento cirdrgico em vez da explora-
¢do diagnostica isolada.®?

Em casos de doenca moderada e grave, as evidéncias
provém principalmente de estudos observacionais. A cirur-
gia conservadora tem sido associada a melhores taxas de
concepgdo espontanea em comparagio com a conduta ex-
pectante, particularmente em mulheres sem outros fatores
de infertilidade.®’ No entanto, os resultados de fertilidade
apos a cirurgia sdo heterogéneos e a auséncia de ensaios cli-
nicos randomizados reforca a necessidade de uma selecio
criteriosa das pacientes.®?

A endometriose infiltrativa profunda representa um
cenario particularmente complexo. Dados observacionais
sugerem que a cirurgia pode melhorar as taxas de gravidez
espontinea em mulheres sintomdticas.”” Contudo, estu-
dos comparativos e metandlises indicam que a cirurgia de
primeira linha e as TRA de primeira linha alcancam taxas
semelhantes de gravidez e nascidos vivos em mulheres in-
férteis com endometriose profunda.?® Em pacientes as-
sintomaticas com objetivo principal de engravidar, a TRA
pode ser preferida, reservando a cirurgia para mulheres
com dor significativa ou disfun¢éo organica.**

O manejo dos endometriomas ovarianos permanece o
aspecto mais controverso da tomada de decisdo cirurgica.
Evidéncias robustas demonstram que a cirurgia de endo-
metrioma, particularmente a cistectomia, esta associada a
uma redugio significativa e sustentada da reserva ovariana,
refletida pela diminuigdo dos niveis de AMH e da conta-
gem de foliculos antrais.?** Diversas revisdes sistemdticas
mostram que a remogao cirurgica de endometriomas nio
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melhora os resultados da FIV e pode reduzir a produgédo de
o0citos sem aumentar as taxas de nascidos vivos.* Por ou-
tro lado, a remogdo cirurgica de endometriomas pode me-
lhorar as chances de concepgdo natural e ser considerada
em mulheres mais jovens com reserva ovariana preservada,
na auséncia de associagdo com infertilidade tubaria ou por
fator masculino, considerando as preferéncias da paciente e
o acesso aos cuidados médicos.

As diretrizes internacionais recomendam que endome-
triomas assintomaticos nao sejam removidos rotineiramente
antes da FIV, visto que a cirurgia ndo oferece beneficios re-
produtivos e pode ser prejudicial.®) A intervencio cirurgica
pode ser considerada em casos selecionados, como cistos
grandes que comprometem o acesso aos foliculos, suspeita
de malignidade ou dor intensa, com aconselhamento com-
pleto sobre o impacto potencial na reserva ovariana.®*

A reintervencdo cirdrgica deve ser abordada com cau-
tela, pois o dano ovariano cumulativo estd bem documen-
tado. Evidéncias consistentes mostram que a interven¢io
cirargica repetida raramente melhora a fertilidade e esta
associada a danos ovarianos cumulativos.” Quando a ci-
rurgia inicial ndo consegue restaurar a fertilidade, a TRA
geralmente é mais eficaz do que repetir o procedimento.®

A cirurgia ¢ uma estratégia importante, porém nao
universal, na infertilidade associada a endometriose. O
tratamento laparoscépico da doenga peritoneal superficial
melhora as taxas de gravidez espontanea e deve ser realiza-
do na indicagdo de laparoscopia.®? Em contraste, os endo-
metriomas ovarianos e a endometriose profunda requerem
uma abordagem conservadora e individualizada, priorizan-
do a FIV quando a fertilidade for o principal objetivo e os
sintomas minimos.®*** Ensaios randomizados em curso,
incluindo o estudo SVIDOE, deverio refinar ainda mais o
papel da cirurgia versus TRA neste contexto.®®

Como o estagio da doenca, a intensidade
dos sintomas e a reserva ovariana
influenciam a escolha do tratamento?
O estagio da doenga é um importante determinante na es-
colha do tratamento em mulheres com infertilidade asso-
ciada a endometriose, pois influencia tanto o prognéstico
quanto a probabilidade de concep¢do espontinea. Em ca-
sos de doeng¢a minima ou leve (estagios I/II), a infertilidade
esta predominantemente relacionada a mecanismos infla-
matdrios e funcionais, e ndo a distor¢des anatomicas. Nesse
contexto, a conduta expectante ou estratégias conservado-
ras costumam ser apropriadas. As evidéncias disponiveis
nio demonstram um beneficio consistente do tratamento
cirargico da endometriose peritoneal superficial nas taxas
de gravidez espontinea.**® A indugido da ovulag¢do com
inseminagéo intrauterina também pode ser considerada em
mulheres cuidadosamente selecionadas, com reserva ova-
riana preservada e sem outros fatores de infertilidade.”®
Em contrapartida, a doenga moderada a grave (estagios
III/IV), caracterizada por endometriomas ovarianos, endo-
metriose infiltrativa profunda ou extensas aderéncias, esta
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associada a uma probabilidade substancialmente menor de
concepg¢do espontinea. Nessas pacientes, a distor¢do anato-
mica, a disfun¢io tubdria e a reserva ovariana comprometida
frequentemente justificam o encaminhamento imediato para
TRA ou uma abordagem combinada de cirurgia e TRA, quan-
do houver indicagio clinica.®** Logo, o estagio da doenga de-
sempenha um papel central no aconselhamento progndstico
e na defini¢do da intensidade e do momento da intervencio.

A intensidade dos sintomas é um fator chave na prio-
rizacao do tratamento. Embora a gravidade da dor tenha
baixa correlagdo com o estagio da doenga, sintomas como
dismenorreia, dor pélvica crdnica e dispareunia tém for-
te influéncia na tomada de decisdo centrada na paciente.
Nas mulheres com a dor como queixa principal, é possivel
priorizar o tratamento medicamentoso ou a cirurgia mes-
mo quando a fertilidade for um objetivo concomitante.®*
Por outro lado, mulheres inférteis assintométicas podem,
razoavelmente, optar diretamente pela TRA, reservando a
cirurgia para casos de dor refrataria ou com barreiras ana-
tomicas a concepgdo claramente definidas.>®

O impacto funcional e a qualidade de vida refinam
ainda mais o manejo individualizado. Quando os sinto-
mas relacionados a doenga interferem significativamente
nas atividades diarias, na saide sexual ou no bem-estar
psicossocial, uma abordagem mais abrangente pode ser
necessaria, incluindo tratamento cirtrgico e cuidados mul-
tidisciplinares.*® Os resultados relatados pelas pacientes
complementam o estadiamento anatémico e devem orien-
tar a selecdo do tratamento.

A avaliagdo da reserva ovariana é fundamental para
a tomada de decisdes reprodutivas. A dosagem do AMH
e a contagem de foliculos antrais fornecem informacdes
prognosticas essenciais, particularmente em mulheres com
endometriomas ovarianos ou cirurgia ovariana prévia.*!¥
A diminui¢do da reserva ovariana favorece o uso precoce
de TRA e contraindica atrasos desnecessarios relaciona-
dos a conduta expectante prolongada ou a reintervengdes
cirargicas.

A integracio do estagio da doenga, da intensidade dos
sintomas, do impacto funcional e da reserva ovariana per-
mite um cuidado verdadeiramente individualizado. Uma
mulher jovem com doenca em estagio I/11, reserva ovariana
preservada e sintomas minimos pode ser tratada de forma
conservadora. J4 uma mulher mais velha com doenga em
estagio III/IV, sintomas significativos e reserva ovariana re-
duzida tem maior probabilidade de se beneficiar da TRA
precoce, reservando a cirurgia para o controle dos sintomas
ou indicagdes anatdmicas especificas.®*!> Essa abordagem
integrada reflete o consenso internacional atual e visa ma-
ximizar os resultados reprodutivos, minimizando a morbi-
dade e a perda do potencial reprodutivo.

Como tratar os endometriomas ovarianos
em mulheres que pretendem engravidar?
Os endometriomas ovarianos estido presentes em até 50%
das mulheres com infertilidade associada a endometriose,
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com forte associacdo a uma reserva ovariana reduzida e
potencial reprodutivo comprometido, o que se reflete em
niveis mais baixos de AMH e da contagem de foliculos
antrais.*** O diagnostico é geralmente estabelecido por
ultrassom transvaginal, que oferece elevada precisio diag-
nostica e permite a avaliagdo longitudinal do tamanho do
cisto e da morfologia ovariana.?’”?) As decisdes de manejo
devem integrar o estado de infertilidade, a gravidade dos
sintomas, a reserva ovariana, as caracteristicas do cisto e os
planos reprodutivos.

A conduta expectante é adequada para mulheres assin-
tomaticas que desejam engravidar, particularmente quan-
do a reserva ovariana ja esta reduzida, o endometrioma é
pequeno e o acesso aos foliculos durante a TRA nio esta
comprometido.!>?7?) Esta estratégia evita danos ovarianos
iatrogénicos, preserva a reserva ovariana existente e previ-
ne atrasos desnecessarios no tratamento de fertilidade. As
diretrizes internacionais preconizam a conduta expectante
na auséncia de dor, caracteristicas suspeitas nas imagens ou
barreiras técnicas 8 TRA.®#)

A intervengdo cirurgica deve ser reservada para indi-
cagdes claramente definidas, incluindo dor significativa,
cistos grandes (geralmente mais de 4 cm), com suspeita de
malignidade, crescimento rapido do cisto ou impedimentos
técnicos a aspiracio de odcitos.”” As abordagens cirdrgicas
disponiveis incluem a cistectomia, técnicas ablativas ou mé-
todos combinados. Embora a cistectomia ofereca taxas de
recorréncia mais baixas e um controle da dor superior, esta
associada a um maior risco de perda da reserva ovariana pos-
-operatdria em comparagio com as técnicas ablativas.®** As
abordagens ablativas podem preservar melhor o tecido ova-
riano, mas estao associadas a taxas de recorréncia mais eleva-
das. A escolha da técnica deve ser individualizada, realizada
por cirurgides experientes e precedida de aconselhamento
detalhado sobre o potencial impacto reprodutivo.#”?

Tanto a presenca de um endometrioma como a sua
remogéo cirdrgica podem afetar negativamente a reserva
ovariana. Os endometriomas podem comprometer a fun-
¢do ovariana através de inflamacdo cronica e causar lesdes
no parénquima ovariano circundante, enquanto a cirurgia,
particularmente a cistectomia, pode reduzir ainda mais a
reserva ovariana, especialmente em casos de doenca bila-
teral ou de repeticao de procedimentos.*>**® A avaliagdo
pré-operatéria da reserva ovariana é essencial, e as estraté-
gias de preservacio da fertilidade devem ser discutidas caso
a mulher tenha risco adicional de perda da reserva.

Evidéncias atuais consistentes mostram que a excisdo
cirtrgica de rotina de endometriomas antes da FIV ou da
Injecdo Intracitoplasmatica de Espermatozoides (ICSI) nido
melhora os resultados reprodutivos. Metandlises e revisdes
sistematicas demonstram taxas comparaveis de nascidos vivos
e de gravidez clinica com ou sem cirurgia prévia, enquanto a
cirurgia estd associada a niveis mais baixos de AMH e a uma
menor recuperagio de 0dcitos.**” A cirurgia ndo deve ser
realizada apenas para melhorar os resultados da TRA, mas re-
servada para indicagdes clinicas selecionadas.
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O tratamento dos endometriomas ovarianos em mu-
lheres que pretendem engravidar deve seguir uma abor-
dagem individualizada e multidisciplinar. A conduta ex-
pectante é a preferida para mulheres assintomaticas que
mantém a possibilidade de recorrer a TRA, enquanto a
cirurgia é reservada para casos de dor, suspeita de maligni-
dade ou impedimentos técnicos. Na indica¢do da cirurgia,
as técnicas de preservagdo do ovario e o aconselhamento
sobre a preservagio da fertilidade sdo essenciais para mini-
mizar os danos reprodutivos.®¥-3

Qual o papel da cirurgia para endometriose
profunda em mulheres inférteis?

A cirurgia para endometriose infiltrativa profunda em mu-
lheres inférteis deve ser indicada principalmente para o
controle dos sintomas e a preserva¢do da func¢do dos 6r-
gaos, e ndo para a melhora isolada dos resultados de fertili-
dade. As diretrizes internacionais da ESHRE, da American
College of Obstetricians and Gynecologists e da Sociedade
Mundial de Endometriose recomendam consistentemente
que a intervencdo cirdrgica se restrinja as mulheres com
dor intensa, comprometimento intestinal, ureteral ou vesi-
cal, disfungdo orgéanica progressiva ou significativa distor-
¢80 anatomica impedindo o acesso a TRA.>*3)

Em mulheres sintomadticas que desejam engravidar, a
excisao cirdrgica da endometriose profunda pode resultar
em concepg¢do espontdnea em um subgrupo de pacientes
cuidadosamente selecionadas. Estudos observacionais e re-
visOes sistematicas sugerem que a restauragdo da anatomia
pélvica e a redugio da carga inflamatdria podem melhorar
o potencial de fertilidade em mulheres com dor intensa ou
doenca obstrutiva.®? No entanto, faltam evidéncias robus-
tas que apoiem a cirurgia como intervengdo para melhorar
a fertilidade em mulheres inférteis assintomaticas. Estudos
comparativos indicam que os resultados reprodutivos apds
cirurgia de primeira linha ou reprodugio assistida de primei-
ra linha sdo amplamente semelhantes nessa populagdo.®>*

Em mulheres assintomadticas com o objetivo principal
da concepcio, a cirurgia ndo deve ser realizada rotineira-
mente apenas para melhorar a fertilidade. O tratamento
cirargico da endometriose profunda esta associado a um
risco ndo negligenciavel de complicagdes graves, aderén-
cias pds-operatdrias e potenciais efeitos adversos na reserva
ovariana ou na fun¢io pélvica, que podem superar os bene-
ficios reprodutivos incertos.**® Nesses casos, a preferéncia
costuma ser pelo encaminhamento direto para TRA, parti-
cularmente em mulheres com idade reprodutiva avancada,
reserva ovariana diminuida ou infertilidade por fator mas-
culino concomitante.

O tratamento da endometriose profunda exige uma
abordagem multidisciplinar em centros tercidrios especiali-
zados, dada a complexidade técnica da cirurgia e o frequen-
te envolvimento do intestino, do trato urinario ou outros
orgaos pélvicos. A colabora¢ao com cirurgides colorretais,
uroldgicos e, quando necessario, toracicos, é essencial para
minimizar a morbidade e otimizar os resultados.**" Os prin-
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cipais objetivos da cirurgia sdo o alivio da dor, a preserva-
¢do da funcdo dos 6rgios e a melhora da qualidade de vida.
As consideragdes sobre fertilidade devem ser abordadas por
meio de tomada de decisdao compartilhada, distinguindo cla-
ramente as indicagdes cirurgicas baseadas em sintomas dos
objetivos do tratamento focados na fertilidade.®>*¥

A cirurgia para endometriose infiltrativa profunda em
mulheres inférteis deve ser guiada pelos sintomas, e nio
pela fertilidade. Embora a excisdo cirdrgica possa facilitar
a concepgdo espontinea em pacientes sintomaticas sele-
cionadas, a TRA continua sendo o tratamento de primeira
linha preferencial para mulheres assintométicas. Ensaios
clinicos randomizados em andamento, que comparam a
cirurgia a reprodugéo assistida, permitirdo refinar a estraté-
gia de manejo desses casos. No entanto, as evidéncias atuais
apoiam uma abordagem individualizada e centrada na pa-
ciente, que priorize a seguranca, o controle dos sintomas e
o momento reprodutivo.

Quando priorizar as técnicas de

reproducao assistida na infertilidade
associada a endometriose?

A infertilidade associada a endometriose é multifatorial e en-
volve mecanismos inflamatorios, tubarios, ovarianos e endo-

metriais que, em dltima andlise, reduzem a fecundidade .*!>*)
As TRA devem ser consideradas precocemente em mulheres
com infertilidade associada & endometriose que apresentem
fatores prognosticos adversos. Estes incluem idade igual ou su-
perior a 35 anos, duragao da infertilidade superior a dois anos,
reserva ovariana diminuida, doenga avangada (estagio III ou
IV), infertilidade por fator masculino associada, lesdo tubria,
falha em tratamento cirtirgico prévio ou distor¢ao anatémica
pélvica significativa.>'>* Nestes contextos clinicos, a TRA re-
presenta a estratégia mais eficaz para alcancar a gravidez e ndo
deve ser desnecessariamente adiada por conduta expectante
ou interven¢des nao benéficas. A quadro 2 descreve os prin-
cipais cendrios clinicos em que as TRA devem ser priorizadas
em mulheres com infertilidade associada & endometriose.

A figura 1 apresenta um fluxograma terapéutico base-
ado nas diretrizes da FEBRASGO, integrando o quadro cli-
nico, os fatores prognoésticos e os achados anatomicos para
nortear a conduta voltada a fertilidade.®

A idade da mulher é um importante determinante na
escolha do tratamento. Ap6s os 35 anos, a fecundidade di-
minui rapidamente, e os efeitos negativos da endometriose
e do envelhecimento reprodutivo parecem ser progressivos,
com reducio nas taxas cumulativas de nascidos vivos e au-
mento do risco de aborto espontineo.®'> Da mesma for-

Quadro 2. Quando priorizar as técnicas de reproducdo assistida na endometriose

Fator progndstico

Implicagées dlinicas

Abordagem sugerida

Idade igual ou superior a 35 anos

Fecundidade e qualidade dos odcitos reduzidas

Encaminhamento precoce para a TRA

Infertilidade ha mais de 2 anos

Menor probabilidade de concep¢ao espontanea

Evitar a conduta expectante prolongada

Niveis baixos de AMH ou nimero reduzido de foliculos antrais

Janela de tempo reprodutiva limitada

Priorizar aTRA

Doenca em estdgio Il ou IV

Distorcdo anatémica e reserva reduzida

TRA é preferivel a conduta expectante

Fracasso cirdrgico anterior

Baixa probabilidade de beneficio com uma nova cirurgia

TRA em vez de uma nova cirurgia

Endometriose profunda sem dor

Baixa probabilidade de a cirurgia melhorar a fertilidade

TRA como estratégia de primeira linha

Infertilidade por fator masculino

Menor probabilidade de concep¢do espontanea

TRA éindicada

Lesdo tubdria (bilateral ou unilateral grave)

Transporte de gametas e fertilizacao prejudicados

TRA é preferivel

INFERTILIDADE

Suspeita de endometriose

/

Endometrioma ovariano > 6 cm
Lesao em ureter, ileo, apéndice ou
retossigmoide (com sinais de
suboclusdo)

Dor pélvica

!

Reproducao assistida.
Baixa ou alta complexidade

l

¥

Avaliar fatores prognosticos:
«Idade
« Tempo de infertilidade
« Reserva ovariana
« Outros fatores de infertilidade

) i

‘ Bom prognéstico

‘ Mau prognéstico

> Tratamento cirdrgico <

Fertilizagao in vitro

Sem gestagdo

Figura 1. Fluxograma terapéutico para pacientes com suspeita clinica de infertilidade associada a endometriose
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ma, a duragio prolongada da infertilidade esta associada a
uma probabilidade progressivamente menor de concepgio
espontanea, o que justifica o encaminhamento precoce para
TRA quando a infertilidade ultrapassa dois anos.**

A avaliagdo da reserva ovariana desempenha um papel
central na tomada de decisdo. Mulheres com niveis baixos
de AMH ou contagem reduzida de foliculos antrais devem
ser aconselhadas a iniciar precocemente a TRA para ma-
ximizar o potencial reprodutivo antes que ocorra maior
reducdo da reserva ovariana.®® Endometriose avancada,
cirurgia prévia sem sucesso ou extensas aderéncias pélvicas
justificam ainda mais a prioriza¢do da TRA, visto que as
taxas de gravidez espontinea nesses cenarios sao baixas e a
intervengdo cirurgica pode acarretar riscos adicionais sem
um claro beneficio em termos de fertilidade.*'>*)

O tratamento cirtrgico antes da TRA deve ser seletivo,
e ndo rotineiro. A cirurgia pode ser considerada em mulhe-
res com dor intensa, endometriomas grandes que dificultam
0 acesso aos foliculos ou barreiras anatdmicas significativas
a coleta de odcitos. No entanto, a endometriose em si e o
tratamento cirdrgico, particularmente a cirurgia ovariana,
estdo associados a uma maior redugido da reserva ovariana,
e a cirurgia pré-reproducéo assistida de rotina nao melhora
as taxas de nascidos vivos.*» Consequentemente, a cirurgia
ndo deve ser realizada unicamente para melhorar os resul-
tados de fertilidade antes da TRA.

Os resultados da TRA em mulheres com endometriose
minima ou leve sdo geralmente comparaveis aos observados
em outras etiologias de infertilidade. Em contraste, mulheres
com doenga avangada tendem a apresentar menor produgao
de odcitos e taxas reduzidas de nascidos vivos, refor¢ando a
importancia do aconselhamento individualizado e do enca-
minhamento precoce para TRA nesse subgrupo.®*> Em casos
selecionados, uma abordagem combinada envolvendo cirur-
gia guiada por sintomas seguida de TRA pode ser apropriada.
Particularmente na coexisténcia de dor e infertilidade ou se a
anatomia pélvica limitar a viabilidade da TRA.®

A TRA deve ser priorizada em mulheres com infer-
tilidade associada a endometriose de idade avangada, que
apresentem infertilidade prolongada, reserva ovariana di-
minuida, fator masculino e/ou tubdrio, doenca avancada
ou falha em cirurgias anteriores. As decisdes de tratamento
devem ser individualizadas, integrando idade, reserva ova-
riana, gravidade da doenga, intervengdes prévias e prefe-
réncias da paciente. As diretrizes atuais da ASRM e de ou-
tras sociedades importantes apoiam o uso precoce de TRA
em mulheres com prognéstico reprodutivo desfavoravel,
em vez de adiar o tratamento com estratégias ineficazes ou
potencialmente prejudiciais.®*!>*

De que forma as ferramentas prognésticas,
como o Indice de Fertilidade da
Endometriose, podem auxiliar na

tomada de decisoes clinicas?

O EFI é uma ferramenta prognoéstica validada, desenvolvida
para estimar a probabilidade de gravidez espontanea e néo re-
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sultante de TRA ap6s o tratamento cirtirgico da endometriose.
Deve ser utilizado como um auxilio complementar a tomada
de decisdes clinicas individualizadas, e ndo como um preditor
deterministico do resultado reprodutivo.1®**8 O EFI integra
varidveis historicas, incluindo idade da mulher, duragio da
infertilidade e gravidez anterior, e achados intraoperatdrios,
principalmente o escore de menor funcio, que reflete a fungao
tubdria e ovariana residual ao final da cirurgia. O escore final
varia de 0 a 10, sendo que valores mais altos indicam um prog-
ndstico reprodutivo mais favoravel.(16373%

O EFI foi validado externamente em diversas popula-
¢bes com evidéncias consistentes de forte associacio com
o tempo até a concepgdo espontdnea apos a cirurgia. Uma
revisdo sistematica e metanalise incluindo quase 4.600 mu-
lheres relatou taxas cumulativas de gravidez ndo-TRA em
36 meses, variando de aproximadamente 10% para escores
EFI de 0 a 2 a quase 70% para escores de 9 a 10, com uma
razao de chances de aproximadamente 1,3 por aumento de
um ponto e desempenho discriminatdrio global moderado.
19 Em todos os estudos, cada aumento de um ponto no es-
core EFI esta associado a um aumento clinicamente signi-
ficativo na probabilidade de gravidez, refor¢ando seu papel
no aconselhamento de fertilidade pds-operatorio.®®*) Entre
todos os componentes do EFI, o escore de menor func¢io
apresenta-se sistematicamente como o preditor mais robus-
to dos desfechos de fertilidade, o que reforca a relevincia da
preservagio da integridade tubo-ovariana.(3%3%

Na pratica clinica, o EFI auxilia na estratificacdo de
mulheres em grupos progndsticos e orienta 0 momento e
a intensidade do tratamento de fertilidade apos a cirurgia.
Mulheres com escores EFI elevados, geralmente 7 ou mais,
tém uma probabilidade favoravel de concep¢do espontinea
e podem tentar engravidar naturalmente por 12 a 24 meses
antes de serem encaminhadas para TRA. Em contrapartida,
mulheres com escores EFI baixos, tipicamente 4 ou menos,
tém uma probabilidade limitada de gravidez sem TRA e
devem ser encaminhadas precocemente para este proce-
dimento, evitando atrasos desnecessarios que comprome-
tam ainda mais os resultados reprodutivos.“*) Estudos
prospectivos e analises de custo-efetividade sugerem que o
manejo guiado pelo EFI melhora a alocagdo de recursos de
TRA, com o beneficio relativo da TRA aumentando a me-
dida que os escores EFI diminuem.“4)

Embora originalmente concebido como um escore
pos-operatorio, o EFI pode ser estimado no pré-operatdrio
utilizando o histérico clinico e exames de imagem, apesar
de atualmente néo existir uma versdo nio cirurgica total-
mente validada. Isso amplia sua utilidade na tomada de
decisdo compartilhada antes da cirurgia e apoia discussdes
sobre os papéis relativos da interven¢io cirurgica, da con-
duta expectante e da TRA em mulheres com infertilidade
associada a endometriose.®”

Apesar de seus pontos fortes, o EFI tem limitacoes
importantes. Sua precisio preditiva é moderada, e uma
proporgido substancial da variabilidade dos resultados de
fertilidade é explicada por fatores ndo contemplados na
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pontuagdo.**® Existe alguma subjetividade, particular-
mente na avaliagdo da pontua¢do de menor fung¢do e mar-
cadores de reserva ovariana, como AMH e contagem de fo-
liculos antrais, ndo sdo incorporados, embora influenciem
o prognostico independentemente.%#? Além disso, o EFI é
mais confiavel para prever a concep¢do espontanea do que
os resultados da TRA, e ndo deve ser usado de forma isola-
da para orientar decisdes complexas sobre fertilidade.®>4?

O EFI supera o estadiamento rASRM isoladamente na
previsdo dos resultados de fertilidade, mas seu maior valor
reside na integracao com outras variaveis clinicas impor-
tantes, incluindo idade, reserva ovariana, duracio da infer-
tilidade, intensidade dos sintomas e preferéncias da pacien-
te.®>%) Quando interpretado dentro desse contexto clinico
mais amplo, o EFI representa uma ferramenta valiosa para
apoiar o manejo individualizado e centrado na paciente
com endometriose.

Quando a preservacao da

fertilidade deve ser discutida em

mulheres com endometriose?

A preservagio da fertilidade deve ser discutida em casos de
mulheres com endometriose selecionadas, que apresentam
risco aumentado de perda futura do potencial reprodutivo,
particularmente antes de cirurgias ovarianas planejadas, na
presenca de endometriomas bilaterais ou recorrentes, em
mulheres com reserva ovariana diminuida e naquelas diag-
nosticadas em idade jovem que podem adiar a gravidez.
(4340 Essa estratégia é apoiada por evidéncias consistentes
em que tanto a endometriose em si quanto seu tratamento
cirargico, especialmente a excisdo de endometriomas ova-
rianos, demonstram associa¢gio com uma reducio clinica-
mente relevante, e as vezes irreversivel, da reserva ovariana,
refletida pela diminui¢do dos niveis de AMH e da contagem
de foliculos antrais.4¢)

Diretrizes internacionais e consenso de especialistas
recomendam que o aconselhamento sobre preservagio da
fertilidade ocorra, idealmente, antes de qualquer cirurgia
ovariana, particularmente quando uma cistectomia estiver
planejada ou uma nova cirurgia prevista.*>#® Dentre as
técnicas disponiveis, a criopreservacao de dvulos é a opgao
mais consolidada e amplamente recomendada, pois néo re-
quer um parceiro e oferece maior autonomia reprodutiva.
A criopreservagio de embrides pode ser considerada em
mulheres com um parceiro estavel, enquanto a criopre-
servagdo de tecido ovariano permanece experimental no
contexto da endometriose e deve ser reservada para casos
altamente selecionados.**¢)

A preservagdo da fertilidade pode ser particular-
mente relevante em mulheres com fendtipos graves da
doenga, incluindo endometriomas grandes, envolvimento
ovariano bilateral, endometriose infiltrativa profunda que
requer cirurgia complexa ou histérico de procedimentos
ovarianos prévios, todos associados a danos ovarianos
cumulativos.***” Mulheres com fatores de risco adicio-
nais para insuficiéncia ovariana prematura ou evidéncias
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de declinio rapido da reserva ovariana também podem se
beneficiar de aconselhamento individualizado.“”

O momento da interveng¢do é um determinante critico
da eficacia. Evidéncias consistentes mostram que a preserva-
¢do da fertilidade produz melhores resultados quando reali-
zada em idades mais jovens, preferencialmente antes dos 35
anos, e antes da cirurgia ovariana, visto que tanto a quanti-
dade quanto a qualidade dos odcitos diminuem com a idade,
com aumento do comprometimento por lesdes ovarianas
cirdrgicas.*>*%) No entanto, a preservagio da fertilidade
nio ¢ universalmente indicada para todas as mulheres com
endometriose e ndo deve ser oferecida indiscriminadamente.
Em vez disso, deve ser individualizada com base na idade,
reserva ovariana, gravidade da doenca, histérico cirurgico,
planos reprodutivos e preferéncias da paciente.¥

A preservagio da fertilidade representa uma estraté-
gia proativa dentro do manejo mais amplo da infertilidade
associada a endometriose, visando mitigar a perda prevista
da reserva ovariana, em vez de tratar a infertilidade ja esta-
belecida. Seu papel complementa as abordagens cirargicas
e de reprodugio assistida e deve ser incorporado a tomada
de decisdao compartilhada em mulheres com maior risco
reprodutivo.

Como a endometriose afeta os resultados
reprodutivos e as complica¢ées
relacionadas a gravidez?
A endometriose estd associada a uma redugéo clinicamente
significativa do potencial reprodutivo em todo o continuum
reprodutivo. Mulheres com endometriose apresentam me-
nores taxas de concepgdo espontinea e de nascidos vivos,
além de maior probabilidade de necessitarem de TRA para
engravidar. As evidéncias disponiveis sugerem que as taxas
de nascidos vivos podem ser reduzidas em aproximada-
mente 10 a 20% em comparagdo com mulheres sem endo-
metriose, refletindo comprometimento da competéncia dos
odcitos, alteragdo da fertilizagdo, redugio da implantagéo e
disfun¢do endometrial. 540

Nio se deve aconselhar as pacientes a engravidarem
unicamente com o objetivo de tratar a endometriose, visto
que a gravidez nem sempre leva & melhora dos sintomas ou
areducéo da progressio da doenga.®

As lesoes de endometriose podem sofrer alteragdes
na aparéncia durante a gravidez. Caso seja observado um
endometrioma atipico na ultrassonografia, recomenda-se
o encaminhamento da paciente a um centro especializado
para avaliagdo.®

A perda gestacional também ocorre com mais fre-
quéncia em mulheres com endometriose. De acordo com
grandes estudos de coorte e revisdes sistematicas, o risco
de aborto espontaneo no primeiro trimestre aumenta em
aproximadamente 30 a 70% em compara¢do com mulheres
sem a doenga. A diretriz da ESHRE reconhece essa associa-
¢do e recomenda que os médicos estejam cientes do risco
aumentado de aborto espontaneo e gravidez ectdpica em
mulheres com endometriose.***%"
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Além do inicio da gravidez, a endometriose tem sido
consistentemente associada a um risco aumentado de des-
fechos obstétricos adversos. Mulheres com endometriose
apresentam um risco 20 a 70% maior de parto prematuro e
um risco substancialmente aumentado de placenta prévia.
Outras complica¢des, incluindo distarbios hipertensivos da
gravidez, diabetes gestacional, ma apresentagio fetal e par-
to cesareo, também ocorrem com mais frequéncia, embora
o aumento do risco absoluto permane¢a moderado.®*=V

Desfechos neonatais adversos também sao mais co-
muns. Gestagdes afetadas por endometriose estdo associa-
das a maiores taxas de baixo peso ao nascer, recém-nascidos
pequenos para a idade gestacional, internagdo em unidades
de terapia intensiva neonatal e mortalidade perinatal. E
importante ressaltar que essas associagdes sdo observadas
tanto em concepgdes espontdneas quanto em concepgoes
assistidas, sugerindo que a propria endometriose contribui
para o risco obstétrico e neonatal, independentemente do
meétodo de concepgao. >

O fenotipo da doenga influencia a magnitude do ris-
co. Mulheres com doenca grave, endometriose infiltrativa
profunda ou adenomiose concomitante apresentam con-
sistentemente as maiores taxas de desfechos reprodutivos
e obstétricos adversos. Esses achados sdo biologicamente
plausiveis e acredita-se que estejam relacionados a infla-
magéo cronica, resisténcia a progesterona, decidualiza¢ido
prejudicada e placentagdo anormal.*>*

As evidéncias atuais apoiam o reconhecimento da en-
dometriose como uma condic¢do associada ao aumento do
risco reprodutivo e obstétrico. De acordo com as diretri-
zes da ESHRE, mulheres com endometriose devem receber
aconselhamento adequado sobre os potenciais riscos rela-
cionados a gravidez. Embora a intensificagdo rotineira da
vigilancia pré-natal ndo seja universalmente recomendada,
o acompanhamento obstétrico individualizado pode ser
considerado, particularmente em mulheres com fenétipos
de doengas graves ou fatores de risco adicionais.**”

Quais sao os principais riscos do
sobretratamento ou atraso no tratamento
dainfertilidade associada a endometriose?
O manejo da infertilidade associada a endometriose exige
evitar duas estratégias opostas, porém igualmente preju-
diciais: o sobretratamento e o atraso injustificado no tra-
tamento. A quadro 3 resume as principais recomendagdes
praticas e as armadilhas comuns no manejo da fertilidade
em mulheres com endometriose. Essas recomendacoes re-
fletem o consenso internacional atual e fundamentam os
principios descritos neste posicionamento oficial.

O sobretratamento, particularmente sob a forma de
intervengdo cirdrgica excessiva ou mal indicada, representa
uma grande ameaga a fertilidade futura. A cirurgia ovaria-
na, especialmente a excisio de endometriomas, tem asso-
ciagdo robusta com uma reducéo significativa, e por vezes
irreversivel, da reserva ovariana, refletida pela diminui¢édo
dos niveis de AMH, da contagem de foliculos antrais e do
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Quadro 3. O que fazer e o que nao fazer no manejo da infertilidade

associada a endometriose

FAZER

NAO FAZER

Baseie a tomada de decisdo clinica

em uma avaliacdo integrada da idade,
reserva ovariana, fenétipo da doenca,
intensidade dos sintomas, duracéo da
infertilidade, infertilidade concomitante
por fator masculino e/ou lesao tubdria e
objetivos reprodutivos.

Néo se baseie exclusivamente no
estdgio da doenca para determinar
0 progndstico de fertilidade ou a
estratégia terapéutica.

Utilize a ultrassonografia transvaginal
como ferramenta diagndstica de
primeira linha, complementada por
ressonancia magnética quando houver
suspeita de doenca profunda ou
complexa.

Nao realize laparoscopia diagndstica

de rotina em mulheres inférteis
assintomadticas com exames de imagem
normais.

Incorpore marcadores de reserva
ovariana desde o inicio do
aconselhamento para orientar a
sequéncia do tratamento e 0 momento
ideal para as TRA.

Nao prescreva supressao hormonal com
a expectativa de melhorar a fertilidade
natural ou como substituto para um
tratamento eficaz centrado para a
fertilidade.

Priorize as TRA em mulheres com
fatores prognésticos desfavoraveis,
incluindo idade avancada, infertilidade
prolongada, reserva ovariana diminuida
ou doenca avancada.

Nao remova endometriomas ovarianos
sistematicamente antes da TRA

na auséncia de dor, suspeita de
malignidade ou dificuldade técnica de
acesso ao foliculo.

Reserve a intervencao cirdrgica para
indicacdes bem definidas, como

dor refrataria ao tratamento clinico,
disfuncdo organica, suspeita de
malignidade ou barreiras técnicas a TRA.

Nao atrase o encaminhamento para
reprodugdo assistida em mulheres
com idade avancada, reserva ovariana
reduzida ou histdrico de tratamento
cirlrgico sem sucesso.

Ofereca aconselhamento sobre
preservacao da fertilidade a mulheres
com risco de dano ovariano cumulativo,
principalmente antes de cirurgias
ovarianas planejadas e antes dos 35
anos de idade.

Nao repita a cirurgia ovariana como
estratégia para melhorar a fertilidade
apos falha cirtrgica prévia.

Aplique ferramentas progndsticas,

por exemplo o EFI, como auxilio
complementar dentro de uma estrutura
clinica individualizada mais ampla.

N&o subestime o impacto cumulativo
da endometriose e das intervengdes
cirlrgicas na fungdo ovariana a longo
prazo.

Garanta a tomada de decisdes
compartilhada, alinhando claramente
as estratégias terapéuticas com as
preferéncias da paciente e as prioridades
reprodutivas sensiveis ao tempo.

N&o busque a intervencao maxima
quando um tratamento proporcional e
oportuno preservar melhor o potencial
reprodutivo e os desfechos.

ndmero de odcitos obtidos em TRA.?>*) Além da perda di-
reta de tecido ovariano funcional, a cirurgia pode induzir
lesdao isquémica, comprometimento vascular e aderéncias
pés-operatorias, prejudicando ainda mais o potencial re-
produtivo e aumentando a morbidade cirtrgica.***” Por
esse motivo, as principais sociedades, incluindo a ASRM,
enfatizam que a conduta expectante ou o encaminhamento
direto para TRA sao preconizados em mulheres assintoma-
ticas ou com endometriomas pequenos, particularmente
quando a reserva ovariana ja estiver comprometida.®?”
Por outro lado, o tratamento tardio — especialmen-
te o adiamento da TRA em mulheres com idade avangada,
infertilidade prolongada, reserva ovariana diminuida ou
doenga em estagio avancado — acarreta risco reprodutivo
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substancial. A endometriose é uma condi¢éo progressiva, e
seu impacto negativo na fertilidade é agravado pela dimi-
nui¢do da quantidade e qualidade dos odcitos relacionada
a idade.*! Nesses casos, a conduta expectante prolongada
ou intervengdes repetidas de baixa eficacia podem resultar
em janelas de oportunidade perdidas para a gestacdo e na
reducdo cumulativa das taxas de nascidos vivos.!>* Ha
sélido consenso na literatura em favor do inicio precoce
da TRA em mulheres com doenca avangada, baixa reserva
ovariana ou cirurgia prévia sem sucesso, visto que atrasos
no tratamento podem prejudicar severamente a probabili-
dade de sucesso.!>*)

Além das consequéncias reprodutivas, o tratamento
tardio ou ineficaz pode permitir a progressio da doenga,
levando ao agravamento da dor, aumento da distor¢do ana-
tomica e major complexidade cirdrgica caso a interven¢io
seja necessdria.*?) Assim, ambos os extremos, cirurgia
desnecessaria e atraso injustificado, podem afetar negativa-
mente os resultados de fertilidade.

Portanto, o manejo ideal depende de uma tomada de
decisdo individualizada e multidisciplinar, que integre a
gravidade da doenga, a intensidade dos sintomas, a idade, a
reserva ovariana, a duragdo da infertilidade, os tratamentos
prévios e as preferéncias da paciente. A cirurgia deve ser re-
servada para indica¢des bem definidas, como dor refratéria
ao tratamento clinico, disfung¢do orgénica, suspeita de ma-
lignidade ou barreiras técnicas a TRA. Quando os fatores
prognosticos forem desfavoraveis, a TRA deve ser iniciada
prontamente.**?” E fundamental realizar o aconselha-
mento precoce acerca da preservagio da fertilidade em mu-
lheres sob risco de perda progressiva da fun¢io ovariana.

O objetivo na infertilidade associada a endometriose
nao ¢ a interven¢do maxima, mas sim o tratamento opor-
tuno e proporcional, equilibrando a preservacio da reserva
ovariana com a preven¢io de atrasos desnecessarios, a fim
de otimizar os resultados reprodutivos e a qualidade de vida
a longo prazo.

Consideracoes finais

A endometriose é uma condigdo complexa e heterogénea,
com impacto negativo bem estabelecido na fertilidade
feminina. Seus efeitos sio mediados por multiplos meca-
nismos, que incluem inflamagéo pélvica, distor¢do anatd-
mica, reserva ovariana comprometida, qualidade oocita-
ria prejudicada, receptividade endometrial alterada e, em
alguns casos, as consequéncias do tratamento cirtrgico.
Consequentemente, a avaliagdo e o manejo da infertilidade
em mulheres com endometriose devem ser individualiza-
dos, baseados em evidéncias e alinhados aos objetivos re-
produtivos, fenétipo da doenga, intensidade dos sintomas
e preferéncias da paciente. Nos dltimos anos, evidéncias
crescentes expandiam o entendimento sobre a patologia,
transcendendo o foco tradicional em seu papel exclusivo
na infertilidade. Particularmente em suas formas graves, e
quando associada a adenomiose, a endometriose tem sido
cada vez mais relacionada a desfechos adversos na gravidez
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e no periodo neonatal, incluindo aborto espontineo, parto
prematuro, distirbios hipertensivos da gravidez, complica-
¢Oes relacionadas a placenta e baixo peso ao nascer. Esses
achados reforcam o conceito de que a endometriose pode
influenciar a satde reprodutiva em todo o continuum re-
produtivo, da concepgio aos desfechos da gravidez. A to-
mada de decisoes clinicas ndo deve se concentrar exclusiva-
mente nos resultados de fertilidade, mas sim considerar o
contexto reprodutivo mais amplo. Mulheres com endome-
triose devem receber aconselhamento abrangente que abor-
de ndo apenas as chances de concepgio, seja espontinea
ou assistida, mas também as potenciais implicagdes para a
gravidez, evitando medicalizagdes desnecessarias. Embora
a gravidez em mulheres com endometriose ndo deva ser
universalmente classificada como de alto risco, o acompa-
nhamento obstétrico individualizado pode ser apropria-
do em casos selecionados, particularmente naquelas com
endometriose profunda, adenomiose, fenétipos graves da
doenca ou fatores de risco maternos adicionais. Nesse con-
texto, o manejo da infertilidade e da gravidez associadas a
endometriose requer estreita colaboragio entre ginecolo-
gistas, especialistas em reprodugio e obstetras. Uma abor-
dagem integrada e centrada na paciente, fundamentada em
evidéncias atuais e na tomada de decisdes compartilhadas,
oferece a melhor oportunidade para otimizar os resultados
reprodutivos, garantir gestagdes seguras e melhorar a saude
reprodutiva geral de mulheres com endometriose.
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