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RESUMO

Endometriose é uma patologia ginecoldgica, estrogeniodependente, caracterizada pela
presenca de tecido endométrico ectdpico. Pode ser assintomética, mas normalmente esta
associada a dor pélvica, infertilidade ou a presenca de massas anexiais. E essencialmente uma
doenga da mulher em idade reprodutiva, afectando cerca de 10% desta populacgdo, o que pode
ser explicado pelo meio estrogénico fortemente implicado na sua patogénese. Ainda ndo se
conhecem todos 0s mecanismos etiopatogénicos, mas factores como a idade, a informacao
genética, o ciclo menstrual, o estilo de vida, exposicdes ambientais e outras caracteristicas
estdo implicados na origem e desenvolvimento da doenca.

A endometriose e a infertilidade estdo associadas clinicamente, contudo permanece
controversa a relacdo causa-efeito entre ambas e ndo existe consenso de qual a melhor
estratégia terapéutica a se preconizar. Infertilidade € por definicdo a incapacidade de conceber
depois de um ano de relacdes desprotegidas e regulares e as suas causas sdo multifactoriais,
envolvendo o homem e a mulher.

A prevaléncia de endometriose em mulheres inférteis estima-se entre os 25-50%, e 30-50%
das mulheres com endometriose sdo inférteis. Por outro lado, apenas 0,5-5% das mulheres
férteis tém endometriose. Acredita-se que a prevaléncia de endometriose tem vindo a
aumentar nos Ultimos anos (embora existam poucos estudos nesse sentido), bem como a
prevaléncia de endometriose associada a infertilidade. Para além do aumento do nimero de

diagnosticos existe também uma aparente diminuicdo da idade de diagndstico.

Palavras-chave: endometriose, infertilidade, fertilidade, epidemiologia, endométrio,

implantacéo, laparoscopia.



ABSTRACT

Endometriosis is a gynecological disease, estrogen-dependent, defined as the presence of
endometrial tissue outside of the uterine cavity. It can be asymptomatic, but usually has pelvic
pain, infertility or adnexal masses associated. It affects up to 10% of reproductive-aged
women, essentially, which can be explained by the estrogenic milieu, tightly associated to its
pathogenesis. We don’t know yet every etiopathogenetic mechanisms of endometriosis, but
factors as age, genetic factors, menstrual parameters, lifestyle factors, environmental
exposures and a number of other characteristics may be implicated in its origin and growth.
Endometriosis and infertility are associated clinically, though uncertainty persists over the
causal relation between the two, and agreement about treatment options has been difficult to
establish. Infertility is defined as the inability to conceive after one year of unprotected and
regular intercourse, and its causes are multifactorial, involving both men and women.
Endometriosis has a prevalence of 25-50% in infertile women, and 30-50% of women with
endometriosis are infertile. On the other hand, only 0.5-5% of fertile women has
endometriosis.  Although there is few data, it believes that the prevalence of endometriosis is
rising, as well as its prevalence associated with infertility. There is so a decrease at the age of

the diagnostic.

Keywords: endometriosis, infertility, fertility, epidemiology, endometrium, implantation,

laparoscopy.



1. INTRODUCAO

A endometriose, descrita desde os anos 1800, € definida como a presenca de tecido
endometrial (glandulas e estroma) ectopico, isto €, fora da cavidade uterina, sendo os locais de
implantacdo mais frequentes as visceras pélvicas (trompa, ovério, recto), onde, alids, é mais
frequente, podendo também localizar-se no restante peritoneu, no tubo digestivo e até nos
pulmdes. As manifestacbes da doenca, que se caracteriza essencialmente por dor pélvica,
infertilidade e massas anexiais, podem ir desde lesbes de endometriose minimas, até
endometriomas (quistos nos ovarios) e lesdes extensas, que provocam distorcdo da anatomia
tubo-ovérica e aderéncias extensivas envolvendo o intestino, bexiga e ureter. Consideraveis
progressos tém sido feitos na compreensao da patogénese, evolucdo espontanea, diagnostico e
tratamento da endometriose.

Apesar de a associagdo entre a endometriose e a infertilidade ser clinicamente reconhecida,
ndo é clara a sua relacdo. A ideia que prevalece é a de que a infertilidade na endometriose €
multifactorial, com varias formas identificadas de como a endometriose pode interferir na
reproducdo (Zigler, D., et al., 2010). Segundo a Sociedade Americana para a Medicina
Reprodutiva, vérios relatorios referem que as mulheres inférteis ttm 6 a 8 vezes mais
probabilidade de ter endometriose de que as mulheres férteis, e quando a tém, tém maior
probabilidade de a ter num estadio mais avancado.

A infertilidade € definida como a incapacidade de engravidar depois de um ano de relacGes
sexuais regulares e desprotegidas, e é um problema que afecta 1 em cada 5 casais. As causas
subjacentes para a infertilidade s&o multifactoriais, sendo inimeros os factores de ordem
estrutural, hormonal e fisiologica que afectam o casal, podendo se dividir em 5 categorias: (1)

infertilidade masculina, (2) problemas estruturais ou bioquimicos envolvendo o colo uterino,



(3) obstrugdo tubar ou causas uterinas, (4) disfuncdo ovulatéria e (5) factores peritoneais,
incluindo aderéncias pélvicas e endometriose (Holoch, K.J., et al., 2010).

A prevaléncia de endometriose em mulheres inférteis estima-se entre os 25-50%, e 30-50%
das mulheres com endometriose sdo inférteis (Practice Committee of the American Society
for Reproductive Medicine, 2004). Por outro lado, apenas 0,5-5% das mulheres férteis tém
endometriose (Ozkan, S., et al., 2008).

Os principais objectivos no tratamento da endometriose sdo o alivio dos sintomas, remover ou
reduzir as lesdes de endometriose ectopicas, restaurar a anatomia pélvica normal e impedir a
progressao da doenca. As opgOes terapéuticas incluem atitude expectante, terapéutica médica
e cirargica (isolada ou em associacdo) e técnicas de procriacdo medicamente assistida (PMA).
No entanto, 0 seu sucesso nos casos de endometriose associada a infertilidade apresenta
variagBes consideraveis nos resultados, permanecendo a necessidade de mais ensaios clinicos

que avaliem e comparem a eficécia das varias formas terapéuticas.

2. OBJECTIVOS

O objectivo deste trabalho € a elaboracdo de uma revisdo geral acerca da endometriose e
avaliar a sua associacdo a infertilidade, fazendo referéncia ao seu contexto epidemiolégico,
discutindo a sua etiopatogenia, clinica, diferentes meios de diagndstico, opcbes de tratamento
actualmente disponiveis e os factores e dados controversos que existem, relacionados com a

sua natureza heterogénea.



3. EPIDEMIOLOGIA

A endometriose é encontrada em todas as etnias e grupos sociais, predominantemente em
mulheres em idade reprodutiva, embora também venha a ser relatada, mais recentemente, em
adolescentes e mulheres p6s-menopausa sob terapéutica hormonal. Em mulheres com dor
pélvica ou infertilidade tem sido relatada uma elevada prevaléncia de endometriose (20-90%).
Nas mulheres assintomaticas com permeabilidade tubar, a prevaléncia da endometriose varia
de 3% a 43%. A discrepancia dos valores encontrados pode ser explicada pelo método
diagnostico usado (laparoscopia versus laparotomia), pelo grau da doenca (lesGes minimas
menos faceis de encontrar), e é também importante a experiéncia do cirurgido, porgque existe
uma grande variabilidade no aspecto das lesdes, quistos e aderéncias endometrioticas.

A verdadeira prevaléncia da endometriose permanece incerta. Variagdes nas populacdes, nos
métodos e critérios de diagnostico, e a falta de estudos epidemioldgicos bem estruturados, tém
dificultado um melhor conhecimento desta patologia enigmatica.

A endometriose é encontrada em 2-8% da populacdo geral, € menos comum em mulheres
férteis do que em mulheres inférteis (25-40%), e 30-50% das mulheres com endometriose sdo
inférteis (Holoch, K.J., et al., 2010). Este grupo de autores refere ainda que a prevaléncia da
endometriose depende da apresentacdo clinica, da experiéncia do cirurgido, das razdes
clinicas para a cirurgia (mais frequentemente encontrada quando existe dor pélvica e
infertilidade), do ano da cirurgia, do tipo de equipamento usado e até da fase do ciclo
menstrual em que a mulher se encontrava aquando da cirurgia.

Paris, K., Aris, A., (2010) concluiram, num estudo com duracdo de 10 anos, na regido do
Quebec, no Canada, haver um aumento da incidéncia da endometriose (4.36% de 1997 até

2008) e da endometriose associada a infertilidade. Para além disso, foi diagnosticado em



mulheres mais novas, levantando a hipdtese de um inicio mais precoce da doenc¢a. No entanto,
por ser um estudo muito restrito geograficamente, mais investigacbes devem ser
desenvolvidas para esclarecer este facto.

A fecundidade é definida como a probabilidade da mulher conseguir alcan¢ar um nado-vivo
em cada més. Em casais saudaveis a taxa de fecundidade é de 15 a 20% (0.15 a 0.2), enquanto
as mulheres com endometriose, ndo submetidas a qualquer tratamento, tém uma taxa inferior

a 5% (0.05) (Holoch, K.J., et al., 2010).



4. ETIOPATOGENIA

S840 numerosas as teorias para a causa e patogénese da endometriose, no entanto, ndo existe
uma explicacdo que por si sO esclareca a origem da endometriose na totalidade dos casos.
Desta forma, tém-se desenvolvido diversas teorias para tentar explicar o seu aparecimento,

complementando-se umas as outras.

Teoria da Implantacéo

E a teoria mais amplamente aceite, descrita inicialmente por Sampson em 1925, que sugeriu
que a endometriose se devia a menstruagdo retrégrada, que levava a implantacdo pélvica de
fragmentos de endométrio viavel. Efectivamente verificou-se, inicialmente por laparotomia e
mais tarde por laparoscopia, a saida de sangue de aspecto menstrual pelas tubas uterinas e a
presenca deste nas regides mais baixas da cavidade peritoneal, onde o sangue se acumula
(fundo-de-saco de Douglas, ligamentos Utero-sagrados, fossetas ovaricas e folhetos
posteriores dos ligamentos largos), que sdo precisamente as localizagdes peritoneais mais
frequentes de endometriose pélvica. Varios estudos (Haney, A.F., 1987; Ramey, J.W., 1993)
apoiam esta hipétese, mas Halme, J., et al., 1984, verificou que a menstruacdo retrégrada
ocorria em 70-90% das mulheres, valor bastante superior ao nimero de casos de
endometriose, 0 que nos deixa adivinhar que ndo sera suficiente esta explicacdo. No entanto,

por ser a teoria que explica um maior nimero de casos, é a que reline maior consenso.



Teoria da Metaplasia

Esta teoria propGe a ocorréncia de fendbmenos de metaplasia do mesotélio peritoneal, na
presenca de factores irritativos (como o sangue menstrual), de forma a justificar a
endometriose pélvica. Esta versdo, ndo refuta a anterior, pelo contrario, associa-a a presenca
de refluxo menstrual para o aparecimento da endometriose. Estas duas versdes explicam, se

ndo a totalidade, a maioria dos casos de endometriose pélvica.

Teoria Metastatica

Tecido endometrial presente em locais mais distantes, como nos pulmdes ou em cadeias

ganglionares, ndo se consegue explicar pelas teorias anteriores. Halban, J., (1924) propds a

possibilidade de migracdo ou “metastizacdo”, por via hematica ou linfatica.

Teoria das Células Percursoras

Restos embriofetais, de provavel origem genital, poderiam ser estimulados pelas hormonas

gue normalmente actuam no endométrio e provocar este efeito.



Teoria Auto-imune

Esta teoria tem por base as alteracOes fisiopatolégicas comuns a multiplas doencas auto-
imunes, que explicam ndo s6 a doencga, mas também algumas das suas consequéncias, como a
infertilidade. N&o exclui as teorias anteriores, mas ajuda a explicar porque nem todas as

mulheres apresentam endometriose, nem as manifestaces da doenca sdo as mesmas.

Recentemente outros factores tém sido estudados e novas teorias tém sido avancadas, como

possiveis explicacdes, na tentativa de melhor compreensao do surgimento da doenca.

Factores Epidemioldgicos

As mulheres em risco para a endometriose incluem aquelas que nunca estiveram gravidas, as
que tém um sistema imune deficitario, mulheres com menstruacfes abundantes, com
intervalos entre menstruagdes curtos ou menstruacbes muito abundantes, mulheres com
obstrugdo do colo uterino, actividade fisica reduzida, elevado indice de massa corporal e
estrato social mais elevado (associado a uma menor frequéncia de gravidezes e mais
tardiamente, e a disfuncdes imunitéarias associadas ao stress). Exposi¢des ambientais a toxinas
também tém sido implicadas nesta patologia. Certos tragos psicoldgicos, a raca e a idade

também parecem influenciar a incidéncia da doenga (Holoch, K.J., et al., 2010).
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Factores Genéticos

As teorias até aqui apresentadas ndo justificam as situagdes em que as mulheres sdo expostas
as circunstancias ditas como propicias para o desenvolvimento da endometriose e ndo
desenvolvem a doenga. Tal facto parece apontar para uma predisposicao genética, que tem por
base vérias constatacBes: prevaléncia seis a nove vezes superior a da populacdo geral nos
familiares de 1° grau; presenca em varios membros de uma mesma familia (Kennedy, S.H., et

al., 1995); e presenca em gémeas monozigoticas (Hadfield, R.M., et al., 1997).

Factores Imunoldgicos

Como ja referido, o sistema imunitario parece estar alterado em mulheres com endometriose e
a doenca parece se desenvolver como resultado de niveis imunolégicos reduzidos das células
endometriais vidveis da cavidade pélvica (D’Hooghe, T.M., Hill, J.A., 1996).

Um nivel basal aumentado dos macréfagos presentes no peritoneu das mulheres com
endometriose pode dificultar a fertilidade ao reduzir a mobilidade espermética, aumentando a
fagocitose dos espermatozoides, ou interferindo na fertilizacdo, possivelmente pelo aumento
da secrecdo de citocinas, como o factor de necrose tumoral o (a-TNF). Este Gltimo parece
também facilitar a implantacdo pélvica de endométrio ectopico. Os macréfagos promovem o
crescimento de células endometriais, através da secrecao de factores de crescimento e factores

angiogenicos.
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Endometriose e Infertilidade

Como referido anteriormente, estd comprovada, em inumeras investigacfes e publicagdes, a
relagcdo entre a endometriose e a infertilidade, no entanto nem sempre existe uma explicacéo
causal 6bvia dos mecanismos subjacentes, principalmente nos casos moderados da doenca.
Um dos muitos obstaculos ao estudo da doenca é a sua heterogeneidade e as variagdes
fenotipicas entre as mulheres com esta patologia, embora umas consigam engravidar
facilmente, outras parecem completamente estéreis (Holoch, K.J., et al., 2010).

E consensual, e facilmente dedutivo, que os casos graves e avancados de endometriose, com
profundas distor¢es anatomicas e aderéncias, afectam gravemente a fertilidade da mulher,
independentemente da existéncia de mecanismos fisiopatologicos subjacentes, por nds ainda
mal compreendidos. Para comprovar estes factos, existem multiplos casos em que a exérese
das lesbes ou dos endometriomas ovaricos, e a eliminacéo das aderéncias possibilitam a curto-
médio prazo a ocorréncia de uma gravidez. Menos simples e conhecidos sdo 0s mecanismos
envolvidos nos casos de endometriose minima e moderada associada a infertilidade, bem

como se se justifica ou ndo a realizacdo de terapéutica especifica.

A Tabela 1 apresenta 0s mecanismos possiveis de como a endometriose afecta a fertilidade.

Efeitos da endometriose na reproduc¢do humana

Cavidade Pélvica

- alteracOes inflamatorias no liquido peritoneal (proliferacdo de macréfagos e
disfuncéo fagocitéaria; libertacdo de factores pro-inflamatérios e angiogénicos).

- alteracGes no liquido peritoneal podem afectar a interac¢éo ovocito-espermatozoide.

12



Utero

- activacdo do factor 1 esteroidogénico e aromatase (producéo de estrogénio in situ,

resisténcia a progesterona), que afectam o endométrio

Ovarios

- tecido ovarico funcional reduzido pela presenca de endometriomas ou por
excisdo cirdrgica
- resposta dificultada a hiperestimulacao ovarica controlada (Técnicas de

Procriacdo Medicamente Assistida)

Tabela 1: Efeitos da endometriose na reprodu¢do humana. Adaptado de Zigler, D., et al.,

2010.

Cavidade Pélvica

A inflamacdo pélvica, caracteristica da endometriose, para além de resultar das lesdes
endometridticas, € também um factor promotor de proliferacdo e crescimento de tecido
endometrial ectopico. A ampola, onde ocorre a fecundacao, esta exposta ao liquido peritoneal,
pela proximidade ao ovario, pelo que alteracbes nas caracteristicas do liquido peritoneal
afectam a concepcao natural.

O reconhecimento da importancia da composi¢do do liquido peritoneal é quase consensual,
nomeadamente na perturbacdo dos mecanismos da captacéo ovular e fecundacéao, destacando-
se elementos celulares (macrofagos), factores bioquimicos associados a processos
inflamatdrios e substancias relacionadas com problemas auto-imunes. Zigler, D., et al.,

(2010), refere proliferacéo, activacao e disfungdes fagocitarias dos macrofagos, secregédo de
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factores angiogénicos, factores de crescimento e pro-inflamatdrios, aumento das células
“natural killer” e linfocitos T, e sua disfunc¢do, incluindo uma diminuigdo na actividade
citotoxica.

Embora actualmente seja uma possibilidade mais desvalorizada, as disfun¢des ovaricas e/ou
tubéricas, como as alteracdes da foliculogénese, a insuficiéncia luteinica e a luteinizagcdo sem
ruptura folicular sdo hipoteses a considerar. Outras fases do processo reprodutivo também
foram consideradas afectadas pela endometriose, nomeadamente a fecundacdo, através do
comprometimento da mobilidade e capacidade fecundante dos espermatozoides pelo liquido
peritoneal, da eventual perda da qualidade dos ovécitos ou alteracBes da captacdo e do
transporte tubario. No entanto, ainda hd muito por definir em relacdo a sua evolucdo e a sua

sensibilidade aos diferentes agentes terapéuticos.

Utero

Ja esta actualmente estabelecido, e muitas investigacdes estdo a decorrer nesse sentido, que
existem alteracBes no endométrio eutdpico nas mulheres com endometriose (Bulun, S.E.,
Utsunomiya, H., Lin, Z., et al., 2009). Holoch, K.J., et al., 2010 refere que as alteracfes
inflamatorias presentes no liquido peritoneal influenciam a tendéncia para a doenca agravar
ou recorrer, e que podem contribuir com alteragdes no endométrio tornando-se prejudicial
para a fertilidade (contribui para a disfungdo endometrial, levando ao desenvolvimento de
resisténcia a progesterona).

As alteragbes encontradas no endomeétrio de mulheres com endometriose modificam as
caracteristicas das células endometriais, e sdo essencialmente de dois tipos: producdo in-situ
anormal de estradiol, relacionado com a inflamacéo; e resisténcia aos efeitos da progesterona

(Taylor, R.N., Lebovic, D.I., 2009).
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Detritos endometriais colhidos da cavidade pélvica peri-operatoriamente implantam e
proliferam in-vitro mais rapidamente quando sdo originarios de mulheres com endometriose,
(Bulletti, C., et al., 2004), portanto a endometriose ndo resulta apenas da menstruacao

retrégrada.

Ovarios

O ovario é uma fonte rica de estrogénio e também um local de elei¢do para estabelecimento
da endometriose, atraves de quistos, tomando o nome de endometriomas. Estes quistos podem
interferir com a normal ovulacdo e é um dos tipos de endometriose visivel por ecografia.
(Holoch, K.J., et al., 2010). Através de reaccGes locais ou de efeitos de ocupagdo do espaco,
0s quistos podem diminuir a quantidade de tecido ovéarico funcional disponivel, o que pode
ser agravado com a cirurgia (Taylor, R.N., Lebovic, D.l., 2009). Embora seja incerto qual a
melhor estratégia cirurgica, reconhece-se actualmente que qualquer tipo de cirurgia pode
causar prejuizo adicional a funcdo ovérica ja comprometida (Garcia-Velasco, J.A.,
Somigliana, E., 2009).

Esta deterioracdo da funcdo ovérica pode ja estar implicada, antes mesmo da cirurgia, por isso
tém sido propostas varias técnicas para avaliacdo da reserva ovarica, através do nimero de
ovacitos remanescentes (Broekmans, F.J., Soules, M.R., Fauser, B.C., 2009). As duas técnicas
mais frequentes sdo a medicdo do nivel de FSH (hormona foliculo-estimulante) no 3° dia do

ciclo menstrual e a contagem do nimero de foliculos ovéricos antrais.
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Etiologia - Investigacdo futura

O estudo da endometriose é agravado pela necessidade de exclusdo de outras causas e de
avaliacdo de sintomas dentro do contexto da condicdo pélvica (a presenca ou auséncia da
doenca). A patogénese da endometriose, a patofisiologia da infertilidade relacionada e a sua

evolucdo espontanea, continuam a ser investigadas.
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5. CLINICA

Apresentacao/ Quadro Clinico

Embora possa ser assintomatica, deve-se suspeitar de endometriose nas mulheres com

infertilidade, dismenorreia, dispareunia ou dor pélvica cronica.

Dor

A dor é o elemento clinico mais significativo para o seu diagnostico, mas nem todos os casos
apresentam um padrdo fixo e a sua intensidade ndo esta relacionada com a severidade da
endometriose, mulheres com endometriose extensa ndo tém dores enguanto outras com
doenca minima podem ter dor severa.

Na mulher adulta a dismenorreia secundaria (que surge apds VArios anos com menstruacao
livre de dor), progressiva e total (comeca antes do inicio da menstruacdo e continua durante
todo o periodo menstrual) pode ser especialmente sugestiva de endometriose. Nas
adolescentes a dismenorreia pode ser primaria (essencial/funcional), isto é, desde a menarca,
sem menstruacdo livre de dor, sem existir associacdo a qualquer patologia organica. A
distribuicdo da dor € variavel, mas frequentemente ¢ bilateral.

A principal causa para a dor é a infiltracdo profunda das lesGes endometrioticas, que penetram
a muscular propria dos 6rgaos adjacentes, como a bexiga e o recto (Chapron, C., et al., 2010).

Num segundo lugar de valorizagdo encontra-se a dispareunia, com localizacdo profunda,
simples ou com irradiacdo. Em conjunto com a dor lombossagrada espontanea, estd associada

a formas de doenca infiltrativa.
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Embora a endometriose extra-pélvica seja regularmente assintomatica, deve se suspeitar
quando surge uma massa palpavel fora da pélvis, acompanhada de dor, com um padrdo
ciclico. A endometriose envolvendo o tracto gastrointestinal, especialmente colon e recto, que
é o local extra-pélvico mais frequente da doenca, pode causar dor abdominal e lombar,
distensdo abdominal, obstipagdo e obstrucdo intestinal. Inclusivamente, a endometriose tem
sido frequentemente encontrada em mulheres com diagndstico de sindrome do intestino
irritavel ou cistite intersticial (Holoch, K.J., et al., 2010). Envolvimento uretral e da bexiga
podem levar a obstru¢do urinaria, disuria e hematuria. Endometriose pulmonar pode se

manifestar através de um pneumotorax, hemot6rax ou hemoptises, durante a menstruagao.

Infertilidade

Como referido anteriormente, € aceite na generalidade a associacdo entre a endometriose e a
infertilidade. Quando a endometriose é moderada a severa, envolvendo os ovarios e causando
aderéncias que bloqueiam a permeabilidade tubo-ovérica e a libertacdo do 6vulo, entende-se 0
mecanismo através do qual a mulher é infértil. A associacdo que permanece controversa € a
da endometriose minima a moderada com a infertilidade. Tém-se avangado com numerosos
mecanismos como tentativa de explicacdo, como alias, ja foi referido: disfuncdo ovulatoria,
insuficiéncia luteinica, sindrome do foliculo luteinico ndo roto, abortos repetitivos, alteragdes

imunitérias e inflamac&o intraperitoneal.

Alteracoes enddcrinas

A endometriose tem sido associada a anovulagdo, desenvolvimento folicular anormal,
insuficiéncia luteinica, spotting pré-menstrual (pequenas perdas tipo borra de café, durante 3-
4 dias), galactorreia e hiperprolactinémia. No entanto, ndo existem dados convincentes para

concluir que a incidéncia destes achados estd aumentada nas mulheres com endometriose.
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Exame Objectivo

Em muitas mulheres com endometriose ndo sdo detectadas alteracGes durante o exame fisico
ginecoldgico (é raro a ocorréncia de endometriose na vulva, vagina e colo do Utero), no
entanto, deve-se procurar sinais de doenga porque, nalguns casos, pode-se confirmar a
suspeita de endometriose sugerida pela historia clinica através do exame ginecol6gico com
espéculo. A observacdo de manchas azuladas cervicais (possivelmente equivalentes das lesdes
em queimadura de pdlvora) e de pequenos sangramentos precedendo a menstruacao
(spotting), ndo sdo frequentes e estdo normalmente associados a outros diagnosticos, mas a
presenca de nodulos visiveis no fundo-de-saco posterior, particularmente quando assumem
um aspecto polipoide, frequentemente vascularizado, correspondem frequentemente a
processos infiltrativos graves de endometriose. Tem sido historicamente referido no toque
vaginal a presenca de um Utero em retroversdo como um dos mais importantes indicios da
presenca de endometriose (associado a uma diminuicdo da mobilidade das tubas uterinas).
Mais do que isso, € de valorizar as profundas distor¢des anatomicas associadas aos processos
graves: encurtamentos dos ligamentos Utero-sagrados (por vezes unilateralmente), nodulos
multiplos e irregulares, palpacdo de massas, correspondendo eventualmente a endometriomas

ovaricos, despertando dor intensa a palpagéo.
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Evolucdo Natural da Endometriose

A semelhanca do que acontece com os Varios aspectos relativos a endometriose, também n&o
existe grande consenso no que toca a sua evolugdo, havendo dados contraditérios.

De uma forma geral, na maioria dos casos as lesGes endometridticas tendem a persistir ao
longo da vida reprodutiva da mulher. Na maioria das lesdes superficiais, a tendéncia € para se
manterem estaveis ou evoluirem no sentido de um agravamento. Também parece se verificar
um outro tipo de evolucgéo: a passagem de focos considerados mais recentes e activos (lesoes
vermelhas, polipdides ou vesiculares) para as lesdes classicas em queimadura de pdlvora, o
que permitiria deduzir uma remisséo espontanea da doenca, no sentido de atenuacdo da
actividade funcional.

A gravidez, e a situacdo enddcrina a ela associada, tem sido classicamente admitida como a
situacdo ideal para contencdo e remissdo duradoura da doenca, o que levou a criacdo da ideia
de “pseudogravidez” para o tratamento da endometriose, assente na aboli¢do da menstruagao
e criacdo de um ambiente hormonal favoravel a decidualizacdo e, consequentemente, a
reabsorcao dos focos de endometriose. No entanto, este conceito ndo é consensual, havendo
casos descritos de agravamento nas semanas iniciais da gravidez (embora com melhoria
posterior), e outros de auséncia de melhoria até ao final da gravidez (o que leva a pensar que
seriam casos associados a auséncia de receptores hormonais nas lesdes de endometriose).
Tratando-se de uma patologia estrogeniodependente, a instalagdo da menopausa provocaria
uma regressdo completa e definitiva da doenga, o que néo se verifica na totalidade dos casos,

levando a pensar na possibilidade de producédo hormonal endégena, pds-menopausa.
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6. DIAGNOSTICO

Exames Complementares

Historicamente, perante uma suspeita clinica, a histerossalpingografia foi o exame auxiliar de
diagndstico de eleicdo para o diagnostico de endometriose. Até aqui tem-se considerado a
laparoscopia o unico meio de diagnostico, idealmente realizado durante a fase menstrual. No
entanto, sabe-se actualmente que o diagnostico de endometriose deveria ser sempre
confirmado com biodpsia de lesdes suspeitas obtidas laparoscopicamente, embora tal ndo se
verifique na prética.

Ecografia, Tomografia Axial Computorizada (TAC) ou Ressonancia Magnética (RM) podem
ser utilizadas para fornecer ou confirmar informacdo, mas ndo podem por si s6 fazer o
diagndstico. Estes meios auxiliares de diagnostico estdo cada vez mais capacitados para a
deteccdo de lesdes de endometriose profunda, mas falham na deteccdo das lesdes superficiais

(Ziegler, D., et al., 2010).

Resultados Laparoscopicos/ Histoldgicos

Durante a laparoscopia deve-se procurar a presenca de endometriose na cavidade pélvica e
abdominal (Fig. 1), com a inspecc¢éo e palpacdo do intestino, bexiga, Utero, trompas, ovarios,

fundo-de-saco de Douglas e ligamento largo.
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Fig.1 LocalizacBes pélvicas da endometriose. Tirado de “Berek & Novak’s Gynecology”, 14

edicéo, 2007.

As lesbes peritoneais superficiais apresentam caracteristicas préprias, quase sempre
acompanhadas de focos ovaricos, também superficiais. A inspeccdo cuidada de ambos 0s
ovarios facilita o diagnostico, o que pode ser dificultado caso existam aderéncias, em estadios
mais avancados da doenca. Os endometriomas localizam-se geralmente na superficie anterior
do ovério, associado a retrac¢do, pigmentacdo e aderéncias ao peritoneu posterior.

As lesbes peritoneais tém um aspecto tipico, descrito como queimaduras de pdlvora, de
localizacdo preferencial, como ja referido, no fundo-de-saco de Douglas, nos ligamentos
utero-sagrados e no folheto posterior do ligamento largo. Embora inicialmente se duvidasse
que correspondesse a mesma entidade, actualmente sdo reconhecidas lesdes variadas, com
zonas vermelhas, pequenas formacdes de aspecto polipdide, vesiculas, placas esbranquicadas

ou manchas castanho-amareladas, como diferentes expressdes de endometriose peritoneal.
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Walter, AJ., et al., (2001), verificou que, de 36% de casos de endometriose diagnosticada em
laparoscopia, apenas 18% destes se confirmou histologicamente, o que revelou uma baixa
precisdo diagnostica da inspec¢do laparoscopica, com um valor preditivo positivo de 45%.
Por isso, para o diagnostico de endometriose é essencial a confirmacdo histoldgica.

A nivel microscopico as lesdes endometridticas consistem em glandulas e estroma do tecido

endometrial (Fig. 2).

Fig.2 Aparéncia histolégica da endometriose: epitélio glandular endometrial, cercado por

estroma numa lesdo tipica. Tirado de “Berek & Novak’s Gynecology”, 14* edi¢ao, 2007.
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Classificacdo/ Estadiamento

Desde que se conhece a endometriose tem havido a necessidade de uma classificagédo que
possa estabelecer um prognostico e avaliar a eficacia dos varios tratamentos instituidos
(principalmente nos casos de infertilidade). Com vérias tentativas falhadas ao longo dos anos,
a classificacdo actualmente utilizada teve por base as investigacbes feitas através de
laparoscopias, na area da infertilidade, desde os anos 70.

A classificacdo da Sociedade Americana de Medicina da Reproducdo (Quadro 1), revista em
1996, (e aceite mundialmente) é essencialmente dirigida para o papel da endometriose na
infertilidade, e é baseada no aspecto, tamanho e profundidade das lesbes endometrioticas
peritoneais e ovaricas; a presenca, extensdo e tipo de aderéncias anexiais; e 0 grau de
obliteracdo do fundo-de-saco de Douglas. Estabelece-se, através de pontuacao, quatro estadios
da doenca: Estadio I (minimo): 1-5 pontos; Estadio Il (ligeiro): 6-15 pontos; Estadio IlI
(moderado): 16-40 pontos; Estadio IV (grave ou severo): > 40 pontos. Embora reflita a

extensdo da doenca, ndo é baseado na correlacdo com a dor.
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Quadro 1: Classificagdo da endometriose da Sociedade Americana de Medicina da

Reproducdo (1996).

Lesdes peritoneals (considerar apenas a lesao mals grave superficial ou profunda)

Peritoneu
<
1-3cm

>3cm

Superficiais

1
2
4

Profundas
2
4
6

LesOes ovaricas (considerar apenas a lesdo mals grave e adiclonar os scores dos ovarlos direlto e esquerdo)

Oviario direito Superficiais Profundas
<1 1 2
1-3cm 2 16
>3cm 4 20
Ovério esquerdo Superficiais Profundas
<lcm 1 4
1-3cm 2 16
>213 4 20
Aderénclas anexials (adiclonar os scores dos ovarlos direito e esquerdo e das trompas direita e esquerda)
Oviério direito Finas Densas
<13 1 4
1/3-2/3 2 8
>2/3 4 16
Ovério esquerdo Finas Densas
<13 1 4
1/3-2/3 2 8
>2/3 Bl 16
Trompa direita Finas Densas
<13 1 4
1/3-2/3 8
>2/3 4 16
Trompa esquerda Finas Dersas
<13 1 4
1/3-2/3 2 8
>2/3 4 16
Pavilhdo tubar englobado em aderéncias = 16
Obliteracao do fundo-de-saco de Douglas
Parcial B
Total 40

Tirado de “Manual de Ginecologia”, Volume I, 2009.
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7. TRATAMENTO

Nenhuma estratégia terapéutica revelou até hoje ser eficaz na prevencdo da endometriose, e
consequentemente na infertilidade associada a ela. E um problema clinico comum o achado
incidental de endometriose minima a moderada numa jovem mulher, sem interesse imediato
em engravidar. Muitas das formas de endometriose (com excepcdo para 0s casos de dor
intensa, que apresentam massas pélvicas, ou que tém infertilidade arrastada subjacente) néo
justificam a realizacdo de terapéutica. A necessidade ou utilidade da terapéutica passa também
pelo seu valor profilactico, ao prevenir o aparecimento de novas lesbes, de evitar a
sintomatologia incapacitante, ou possibilitar a manutencdo de um potencial reprodutivo.

A doenca moderada pode ser tratada com remocdo cirurgica das lesbes, no momento do
diagnostico, seguido de tratamento meédico, com contraceptivos orais combinados, de forma
ciclica, em baixa dose, de forma a prevenir a recorréncia. Doenga mais avancada pode ser
tratada medicamente, durante 6 meses, seguido de contraceptivos orais, de forma ciclica ou
continua, para prevenir a progressdo da doenca. O tratamento médico ou cirdrgico para
eliminacdo das lesdes de endometriose frequentemente apenas fornece um alivio temporario.
Por isso, associado a eliminacdo das lesdes, o objectivo devera ser o tratamento das sequelas

(dor e infertilidade), regularmente associadas a doenca.

Atitude Expectante

A opcéo de ndo realizacdo de tratamento dirigido as lesfes existentes acontece sobretudo nos

casos pouco graves (estadios I e 11 e alguns Il1) associados a infertilidade. Embora existam
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variados estudos sobre o assunto, sdo contraditdrias as informagdes que defendem a
intervengdo ou a atitude expectante, ndo havendo um consenso sobre o assunto. A idade da
mulher nos casos associados a infertilidade tem um papel importante, havendo a tendéncia
para ndo actuar quando esta é nova (menos de 35 anos), mas tem-se verificado uma ma
aceitacdo desta postura ndo-intervencionista por parte dos casais. Holoch, K.J., et al., (2010)
refere ainda que perceber a causa da dor e da infertilidade é a solucdo para o diagndstico e
tratamento precoces, e é psicologicamente benéfico para os casais inférteis que ndo sabem que

tratamento fazer a seguir.

Tratamento Médico

Como referido anteriormente, a endometriose € estrogeniodependente, por isso a terapéutica
hormonal proposta para a endometriose prevé a supressdo da sintese de estrogénio, induzindo
desse modo a atrofia das lesbes de endometriose ou interrompendo o ciclo menstrual. No
entanto, tém-se verificado diferencas histoldgicas e bioquimicas no tecido endométrico
ectdpico comparativamente com o endométrio normal, na actividade glandular, na actividade
enzimatica e nos niveis de receptores hormonais esteroides. Todas as formas de tratamento
médico disponiveis para a endometriose blogueiam a funcdo ovarica, sdo eficazes no
tratamento da dor e reduzem o risco de recorréncia dos sintomas apés a cirurgia (Zigler, D., et
al., 2010).

As desvantagens em relacdo a terapéutica cirurgica sdo os elevados custos, elevada
prevaléncia de efeitos secundarios e uma taxa mais elevada de recorréncia da endometriose.
Em relacéo a infertilidade, ndo existem evidéncias que comprovem que o tratamento médico

seja melhor na endometriose minima a ligeira do que a atitude expectante. Segundo Ziegler,
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D., et al., (2010) o tratamento médico ndo esta indicado para a infertilidade associada a

endometriose, como Unica opcao terapéutica ou apds a cirurgia.

Estroprogestativos

A supressdo hormonal através de contracepcdo oral combinada (conhecida também como
“pseudogravidez”), com 30-35 pg de etinilestradiol, durante 6 a 12 meses é eficaz, ao induzir
a amenorreia e melhora a dismenorreia e dor pélvica em 60-95% dos casos. A amenorreia
pode reduzir a quantidade de menstruacdo retrégrada, diminuindo o risco de progressdo da
doenga. Infelizmente ndo existem evidéncias convincentes de que 0s contraceptivos orais
possam ser uma terapéutica definitiva (em muitos pacientes com a cessacdo da terapéutica da-
se o reaparecimento das lesdes).

Mais questionavel é o seu papel na resolucdo das situagdes de infertilidade, nos casos de
endometriose minima a moderada. Carlos Freire de Oliveira em “Manual de Ginecologia”
refere “experiéncia francamente positiva” com o uso de pilula associada a um anéalogo dos
agonistas da hormona estimuladora da libertacdo das gonadotrofinas (GnRH) por um periodo
inferior a um més, no pos-operatério de situacbes em que predominam os endometriomas

ovaricos.

Progestativos

Exercem um efeito antiendometriotico ao provocar inicialmente decidualizacdo do tecido

endometrico, seguido de atrofia. Podem ser considerados como primeira escolha porque s@o
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tdo eficazes como o Danazol e tém menor custo e menos efeitos secundarios. As doses

eficazes estdo na Tabela 2.

Os efeitos secundarios dos progestativos incluem nauseas, aumento de peso, retencdo hidrica,

hemorragias (devido a hipoestrogenémia) e depressdo em 1% das mulheres.

Tabela 2: Tratamento Médico da Endometriose associada a dor (duracdo habitual 6 meses).

Administration Dose Frequency
Progestogens
Medroxyprogesterone acetate PO 30 mg Daily
Megestrol acetate PO 40 mg Daily
Lynoestrenol PO 10 mg Daily
Dydrogesterone PO 20-30 mg Daily
Antiprogestins
Gestrinone PO 1.250r 2.5 mg Twice weekly
Danazol PO 400 mg Daily
Gonodoetropin-Releasing Hormone
Leuprolide SC 500 mg Daily
M 3.75 mg Monthly
Goserelin SC 3.6 mg Monthly
Buserelin IN 300 pg Daily
SC 200 pg Daily
Nafarelin IN 200 pg Daily
Triptorelin M 3.75 mg Monthly

PO, oral; SC, subcutaneous; IM, intramuscular; IN, intranasal.

Tirado de “Berek & Novak’s Gynecology”, 14* edigdo, 2007.

Danazol

Trata-se de um derivado da 17-a-etiniltestosterona, conhecido por uma accéo indutora de

pseudomenopausa. As propriedades farmacoldgicas reconhecidas sdo supressao da hormona

estimuladora da libertacdo das gonadotrofinas (GnRH), inibicdo directa da esteroidogénese, e

aumento dos niveis metabdlicos de estradiol e progesterona.
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A estratégia terapéutica € iniciar com dose de 400 mg por dia e aumentar, se necessario, até
atingir a amenorreia e o alivio dos sintomas. Os efeitos adversos estdo relacionados com as
suas propriedades androgénicas e hipoestrogénicas, sendo 0s mais comuns 0 aumento de peso,
retencdo hidrica, acne, pele oleosa, hirsutismo, afrontamentos, vaginite atréfica, diminuicéo
do volume mamério, diminuicdo da libido, fadiga, nduseas, cdibras musculares, instabilidade
emocional e aprofundamento da voz (irreversivel), o que levou a que actualmente seja pouco
utilizado. Estd contra-indicado na gravidez, pelos seus efeitos androgénicos no feto, em
doentes com patologia hepéatica, uma vez que é amplamente metabolizado no figado, em

doentes hipertensas, com insuficiéncia cardiaca congestiva ou com insuficiéncia renal.

Gestrinona

E um derivado da 19-nortestosterona, que actua a nivel central e periférico, com propriedades
androgeénicas, antigonadotréficas, antiestrogénicas e antiprogesteronicas. Provoca amenorreia
em 50-100% dos casos (dose-dependente). Aparenta ser tdo eficaz quanto o Danazol para o
tratamento da dor, mas com menos efeitos adversos, com a vantagem de ter uma semi-vida
longa (28 horas) e ser administrado 2 vezes por semana (2,5 mg). Contra-indicado na gravidez

pelo risco de masculinizagdo do feto.

Agonistas da Hormona estimuladora da Libertacdo das Gonadotrofinas (GnRH)

Diminui os niveis de LH (hormona luteinica) e FSH (hormona foliculo-estimulante),

conduzindo a um estado de hipoestrogenismo, 0 que leva a uma diminuicdo da produgéo

30



esterdide dos ovarios, provocando um estado medicamente induzido e reversivel de
pseudomenopausa. Existem varios agonistas, mas tém de ser administrados via intra-
muscular, sub-cutédnea, ou por absorc¢do intra-nasal. Os resultados sdo semelhantes aos do
Danazol e dos progestativos. Efeitos secundarios incluem afrontamentos, diminuicdo da libido
e osteoporose. O objectivo é suprimir a endometriose e manter os niveis de estrogénio a 30-45

pg/ml, de forma a ndo induzir perda 6ssea.

Tratamento Cirargico

O objectivo da cirurgia é excisar ou coagular todas as lesdes de endometriose visiveis e
aderéncias associadas e restaurar a anatomia. E desejavel a preservacdo da funcdo
reprodutiva, por isso, deve ser usado o método menos invasivo e menos dispendioso. A
laparoscopia pode ser usada na maioria das mulheres, diminui os custos, a morbilidade e a
possibilidade de recorréncia das aderéncias no pdés-operatério. A laparotomia deve ser
reservada para as doentes em estado avancado e para aquelas em que a preservacdo da
fertilidade ja ndo é necessaria.

E controverso o tratamento cirdrgico dos endometriomas ovaricos, particularmente quando o
objectivo principal da terapéutica é resolver um problema de infertilidade e mais ainda
quando se admite como muito provavel o recurso a uma técnica de procriacdo medicamente
assistida (PMA). Nas situacdes de infertilidade em que néo existam outros factores que levem
a pensar na necessidade de recurso a PMA e a idade da doente o permitir, a opcdo cirdrgica
parece Obvia e os resultados compensadores (40-50% de gravidezes em doentes jovens). A
grande polémica pde-se quando é forte a probabilidade de recurso ulterior 8 PMA. Se foi

ultrapassada a idade reprodutiva, é inquestionavel a indicagdo operatoria, associada ou néo a
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histerectomia. O mesmo se aplica as formas profundas, infiltrativas e fortemente
incapacitantes, em que estd hoje bem estabelecido que se deve operar.

Dados ndo controlados indicam que a cirurgia, em qualquer estadio da doenca, aumenta a
probabilidade de engravidar, de forma natural. Os critérios a favor da excisdo de
endometriomas sdo a reserva ovérica intacta, a ndo existéncia de cirurgia ovarica prévia e
doenca de crescimento rapido. Pelo contrério, os critérios para ndo excisdo sdo quistos
bilaterais, antecedentes cirdrgicos de endometriomas e uma reserva ovarica alterada. O receio
de que a cirurgia possa alterar a fungdo ovarica, que ja estd comprometida de antemdo,
desencadeou a regra de ndo realizacdo de cirurgia antes de PMA, com a excepgdo para 0s
casos acompanhados de dor, hidrossalpinge (reduz os resultados da PMA em cerca de 50%
(Daftary, G.S., et al., 2007)) ou endometriomas de grandes dimensdes (maiores que 4 cm).
Quando a idade, a reserva ovérica, o estado tubario e o estado do parceiro permitem, a
cirurgia deve ser considerada de imediato, para que haja tempo disponivel para tentar
engravidar naturalmente. Noutros casos é preferivel o tratamento médico (3 a 6 meses de
analogos da hormona estimuladora da libertacdo de gonadotrofinas) antes de PMA e nédo se
opta pela cirurgia (Zigler, D., et al., 2010). Garcia-Velasco, et al., (2004) mostrou que a
cirurgia dos endometriomas ndo aumenta os resultados da procriagdo medicamente assistida,
em comparagdo com a atitude expectante.

Os resultados obtidos relativamente a dor sdo influenciados por muitos factores psicoldgicos
relacionados com a personalidade. Varios estudos sugerem que o laser na laparoscopia €
eficaz para o tratamento da endometriose moderada a severa, associada a dor. Nas mulheres

com doenca minima, pode diminuir a progressao da doenca.

32



Resultados na Infertilidade

O tratamento médico ou cirargico é eficaz na resolucdo da dor pélvica associada a
endometriose, mas o tratamento nos casos associados a infertilidade levanta inimeras
questdes clinicas complexas, para ja ainda sem resposta (Practice Committee of the American
Society for Reproductive Medicine, 2004).

A questdo se a excisdo cirdrgica das lesdes de endometriose melhora as possibilidades de
engravidar naturalmente é complexa, (supostamente seria através da reducdo da inflamacéo
pélvica, mas nunca foi confirmado) e a confusdo deriva das diferentes formas de
endometriose (superficial, endometriomas ou formas infiltrativas profundas), dos tipos de
cirurgia a que a doente é submetida e os modos de fertilidade avaliada (in-vivo ou in-vitro)
(Ziegler, D., et al., 2010).

O sucesso da cirurgia em melhorar a fertilidade estd directamente relacionado com a
severidade da endometriose. O tratamento da doenca moderada tem uma taxa de sucesso na
gravidez de 60%, e na doenca severa de 35%. (Sutton, C.J.G., et al., 1993). Nas doentes com
estado avancgado é util a utilizacdo de terapéutica médica pré-operatoriamente de forma a
reduzir a extensdo da doenca. O tratamento cirtirgico em mulheres inférteis com endometriose
minima e moderada é controverso. A remog¢do de endometriose peritoneal, cirurgicamente,
parece ser importante para prevenir a recorréncia da doenca, porque a taxa de recorréncia €
maior quando submetidas a terapéutica médica. No entanto, ndo esta provado que aumenta a

fertilidade e aumenta o risco de vir a desenvolver aderéncias no pds-operatorio.
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Técnicas de Procriacdo Medicamente Assistida (PMA)

Existe uma grande controvérsia sobre em que circunstancias e quando utilizar a PMA. Nos
casos de endometriose minima ou ligeira, em que ndo se conseguiu obter gravidez apds
terapéutica médica, complementada eventualmente com o recurso a inseminacao intra-uterina,
deve-se recorrer a fertilizacdo in-vitro.

Nas formas moderadas e graves, o problema primordial é a conduta a assumir perante 0s
endometriomas ovaricos, pois ndo se sabe qual a melhor forma para obter uma resposta
satisfatoria para o grande dilema: méa qualidade eventual dos ovécitos versus diminuicdo da
resposta ovarica. A favor da abordagem cirargica prévia dos endometriomas esta o risco de
abcesso pélvico, contaminacdo do conteddo hematico, dificuldades na aspiracdo folicular,
prevencdo da progressdo da endometriose e deteccdo de degenerescéncia maligna; contra a
cirurgia estdo os riscos cirdrgicos genéricos e especificos, diminuicdo significativa da reserva
ovarica, acréscimo considerdvel dos custos e falta de evidéncia de uma melhoria dos
resultados da fertilizacdo in-vitro/ injeccdo intra-citoplasmatica de espermatozoides.
Avancando directamente para a hiperestimulacdo ovarica controlada nas mulheres com
endometriomas assintomaticos consegue-se reduzir os custos, 0 tempo até conseguir
engravidar e as hipotéticas complicacGes de uma laparoscopia. Nao é possivel, contudo, no
momento afirmar qual a melhor atitude a tomar.

Infertilidade em doentes com endometriose minima a moderada pode ser tratada com
hiperestimulacdo ovarica controlada associada a inseminagéo intra-uterina, e fertilizacdo in-
vitro (método de escolha quando a distorcdo anatdomica tubo-ovérica contra-indica as
hipdteses anteriores). N&o é certo que a taxa de gravidez por ciclo, depois da fertilizacdo in-

vitro esteja diminuida em mulheres com endometriose minima a moderada quando comparado
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com as que ndo tém a doenga. A baixa taxa de gravidez tem sido explicada por uma taxa
(igualmente baixa) de recuperacdo dos ovdcitos, de fertilizagdo do ovocito, e de implantacéo
do embrido, causado por anormalidades na qualidade do embrido e na receptividade do
endométrio. Alguns estudos tém sido incapazes de demonstrar uma correlacdo negativa
significativa entre a presenca ou estadio da doenca e a taxa de gravidez por ciclo. Inoue, M.,
et al., (1992) refere que a endometriose ndo teve impacto nas taxas de gravidez das mulheres
inférteis, excepto nas situacBes em que a anatomia pélvica estava bastante afectada.

O tratamento médico prévio com agonistas da hormona estimuladora da libertacdo das
gonadotrofinas (GnRH), durante 3 meses, demonstrou ter efeitos favoraveis nos resultados da
PMA em mulheres com endometriose. Embora ndo se saiba o seu mecanismo, especula-se, no
entanto, que serd por correcgdo das alteragdes endometriais encontradas na endometriose e
por uma amplificacdo da receptividade. Este tratamento prévio ndo prejudicou a resposta
ovarica a hiperestimulacdo ovérica controlada. A sua duracdo Optima é desconhecida, no
entanto, os estudos efectuados foram com tratamentos de 3-6 meses e revelaram resultados

positivos (Surrey, E.S., et al., 2002).

Conduta na Infertilidade

Continua dificil atingir um consenso sobre quais as melhores opcbes de tratamento na
endometriose associada a infertilidade, pois os dados existentes sdo inconclusivos e

conflituosos.
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Ziegler, D., et al., (2010) propde um esquema estratégico que combina as vantagens da
cirurgia e da procriagio medicamente assistida, de como proceder numa situacdo de
endometriose associada a infertilidade, em concordancia com as normas da Sociedade
Europeia da Reproducdo Humana e Embriologia e da Sociedade Americana da Medicina
Reprodutiva. Este grupo de autores refere que a cirurgia deve ser oferecida logo no inicio do
decurso da endometriose, porque o seu primeiro beneficio é aumentar as possibilidades de
concepcdo natural. Esta recomendagdo vai contra a ideia generalizada de que abordagens
graduais é que sdo benéficas. Como referido anteriormente neste trabalho, a cirurgia aumenta
a probabilidade de concepcdo natural, independentemente do estddio da doenca (com
excepcdo dos casos em que a cirurgia € realizada imediatamente antes das técnicas de
procriacdo medicamente assistida, fornecendo ai um pequeno beneficio, ndo se justificando),
portanto, quando consideramos as vantagens da cirurgia temos de ter em conta a
disponibilidade de tempo (para esperar atingir a concepcao apds a cirurgia, o que ndo se deve
fazer em casais de idade mais avancada), a reserva ovarica, que deve ser avaliada, e a
capacidade de engravidar naturalmente (se existem alteracBes tubéarias ou dos
espermatozéides). Pelo menos 12 meses tém de ser disponibilizados ap6s a cirurgia para
maximizar as possibilidades de concepcdo. Se estas condi¢es ndo estiverem reunidas ou se
ap6s 0s 12 meses ndo houver concepc¢do, deve-se avancar para as técnicas de procriacao
medicamente assistida. Os mesmos autores desaconselham ciclos de hiperestimulagdo ovarica
controlada com inseminagdo intrauterina, por vezes recomendados antes das técnicas de
procriagdo medicamente assistida, pois estas medidas tém poucos resultados nas mulheres
com endometriose (Omland, A.K., et al., 1998).

Quando é necessario recorrer as técnicas de procriagdo medicamente assistida (PMA) a
cirurgia tem pouco valor, e chegou-se a conclusdo que 3 a 6 meses de tratamento médico com

agonistas da hormona estimuladora da libertacdo das gonadotrofinas (GnRH), antes da PMA,
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aumenta quatro vezes as taxas de gravidez (Sallam, H.N., et al., 2006). As excepg¢des para a
PMA ser realizada logo apdés a cirurgia sdo, como referido anteriormente, dor pélvica (com a
possibilidade de se agravar durante a hiperestimula¢do ovarica controlada), hidrossalpinge e
endometriomas volumosos (especialmente quando existem duvidas da sua natureza).

Escusado sera dizer que em todos 0s casos, as doentes devem ser completamente informadas

das vérias possibilidades terapéuticas, suas vantagens e inconvenientes.

Concluindo, a causa da infertilidade associada a endometriose permanece desconhecida, com
0s resultados recentes a sugerirem mecanismos multifactoriais. A endometriose tende a
recorrer (excepto quando se realizou tratamento cirurgico definitivo) e a taxa de recorréncia é
de aproximadamente 5-20% por ano, atingindo uma taxa cumulativa de 40% aos 5 anos. As
vantagens do tratamento médico, cirargico e das técnicas de procriacdo medicamente assistida
interrelacionam-se de uma forma complexa, por isso deve-se em cada caso tentar optimizar
cada opc¢éo, numa perspectiva global de cada doente (Ziegler, D., et al., 2010).

The Practice Committee of the American Society for Reproductive Medicine, (2004) adianta

as seguintes recomendagdes:

e A idade da mulher, a duracdo da infertilidade, a historia familiar, a dor pélvica e o
estadio da endometriose sdo factores que devem ser tidos em conta quando delineamos
o plano terapéutico.

e Quando realiza laparoscopia, 0 cirurgido deve-se assegurar de que excisa todas as
les@es visiveis de endometriose.

e Na endometriose no estadio I/l1 (segundo a classificagdo da Sociedade Americana de
Medicina da Reproducdo de 1996), associada a infertilidade, pode-se considerar

atitude expectante ou hiperestimulacdo ovérica controlada/inseminagdo intrauterina
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em mulheres jovens. As mulheres com mais do que 35 anos podem ser tratadas com
fertilizag&o in-vitro.

Nas mulheres com o estadio Il1/IV de endometriose associada a infertilidade esta
indicada terapéutica cirdrgica conservativa, com laparoscopia e possivel laparotomia.
Nas situacdes em que o tratamento cirurgico falha ou a mulher tem mais do que 35

anos, fertilizacéo in-vitro é uma alternativa.
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