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A infertilidade pode ser definida como a auséncia ou incapacidade de concepgao apds
um ano de tentativa, sem a utilizagdo de um método contraceptivo ou a presenca de
outras morbidades. Ademais ¢ importante ressaltar o impacto fisico - emocional que
a mesma gera nas relagdes, assim, torna-se imprescindivel uma consulta minuciosa
¢ detalhada para investigagdo das possiveis etiologias, tanto da mulher quanto do
parceiro. Foi realizado um estudo de revisdo bibliografica narrativa, que incluiu
artigos buscados através das bases de dados PubMed, SciELO e google académico,
com os seguintes descritores: infertilidade, saude da mulher e fatores desencadeantes,
considerou-se estudos de revisdes sistematica e metanalises e exclui-se estudos
duplicados, teses de doutorados, monografias, relatos de caso. O estudo destaca a
infertilidade como uma questao de satde publica global que afeta varios aspectos da
vida dos individuos e familias explorando fatores de infertilidade em mulheres,
incluindo: funcdo ovulatéria, indice de massa corporal (IMC), tabagismo, idade e
reserva ovariana, vitamina D, infeccdo por Chlamydia Trachomatis, endometriose e
adenomiose e¢ miomas. Portanto, é imprescindivel uma avaliagdo minuciosa ¢
detalhada, identificando a causa do problema, os fatores de risco, e assim
individualizar a conduta e o tratamento a ser realizado, além de esclarecer de forma
mais clara a situagdo, tirando davidas e assim proporcionar tranquilidade e
entendimento para os envolvidos, uma vez que obter uma compreensdo clara do
problema serve como base para uma estratégia preventiva apropriada.

ABSTRACT

Infertility can be defined as the absence or inability to conceive after one year of
trying, without the use of a contraceptive method or the presence of other morbidities.
Furthermore, it is important to highlight the physical and emotional impact that it
generates in relationships, thus, a thorough and detailed consultation is essential to
investigate the possible etiologies, both of the woman and of the partner. A narrative
bibliographic review study was carried out, which included articles searched through
the PubMed, SciELO and Google Scholar databases, with the following descriptors:
infertility, women's health and triggering factors, systematic reviews and meta-
analyses were considered and duplicate studies, doctoral theses, monographs and
case reports were excluded. The study highlights infertility as a global public health
issue that affects several aspects of the lives of individuals and families, exploring
infertility factors in women, including: ovulatory function, body mass index (BMI),
smoking, age and ovarian reserve, vitamin D, Chlamydia Trachomatis infection,
endometriosis and adenomyosis, and fibroids. Therefore, a thorough and detailed
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assessment is essential, identifying the cause of the problem, the risk factors, and
thus individualizing the conduct and treatment to be carried out, in addition to
clarifying the situation more clearly, answering questions and thus providing peace
of mind and understanding for those involved, since obtaining a clear understanding
of the problem serves as tjhe basis for an appropriate preventive strategy.

INTRODUCTION / INTRODUCAO

A Infertilidade pode ser definida como a auséncia ou
incapacidade de concep¢@o ap6s um ano de tentativa, sem a
utilizagdo de um método contraceptivo ou a presenca de outras
morbidades (FEBRASGO). Por outro lado, algumas
literaturas, estendem esse periodo para dois anos quando se
trata de casais jovens, na auséncia de outros fatores importantes
de risco, como fun¢do ovulatdria, indice de massa corporal
(IMC), tabagismo, idade e reserva ovariana, vitamina D,
infeccdo por Chlamydia Trachomatis, endometriose e
adenomiose e miomas. Além disso, ela pode ser classificada
primaria ou secundaria, na qual a Infertilidade Primaria ¢
denotada para aquelas mulheres que nunca engravidaram e a
Infertilidade Secundaria, ¢ definida quando ha pelo menos uma
gestagdo, porém ela ndo se repete (FEBRASGO). Desse modo,
¢ importante ressaltar o impacto fisico - emocional que a
infertilidade gera nas relagdes, principalmente no que se refere
ao medo ou a ansiedade de ndo poder gestar. Com isso, ¢
imprescindivel uma consulta minuciosa e detalhada,, colocando
em destaque todo o histérico ginecoldgico da paciente,
avaliando a paciente como um todo, analisando todos os marcos
de desenvolvimento , o inicio da vida sexual, como ocorre os
ciclos menstruais, se possui comorbidades prévias, historico
cirargico, além da importincia de descartar outros fatores,
como: estresse, transtorno de ansiedade generalizada,
depressdo, o uso de alcool e drogas, para que assim seja
possivel identificar as causas e 0 manejo seja realizado de forma
adequada e individualizada conforme a necessidade de cada
um.

METHODS / METODO

Foi realizado um estudo de revisao bibliografica narrativa, que
incluiu artigos buscados através das bases de dados PubMed,
SciELO e google académico, com os seguintes descritores:
infertilidade, satide da mulher e fatores desencadeantes, e seus
correspondentes em inglés “infertility”, “women’s health”,
“triggering factors”, com o descritor boleriano “AND” para
pesquisa nas bases de dados. Tratou-se de uma amostra com que
a populagdo foi composta exclusivamente pela literatura
relacionada ao tema, sendo selecionados os artigos a partir da
variavel de interesse. Foram encontrados 129 artigos somando
as bases de dados, dos quais 30 foram selecionados para analise,
e apods selecdo criteriosa selecionou-se 8 artigos. Foram
considerados estudos de revisodes sistematicas e metanalises que
envolvem fatores de risco e causas para infertilidade
relacionada as mulheres, além de contetidos condizentes para
cumprir o objetivo proposto, considerou-se estudos publicados
nas linguas inglesa e portuguesa no periodo de 2019 a 2024.
Exclui-se  estudos duplicados, teses de doutorados,
monografias, relatos de caso e literaturas que ndo abordavam
especificamente o assunto.

RESULTS & DISCUSSION /
DISCUSSOES

RESULTADOS E

E importante salientar que a infertilidade é uma agenda mundial
de satde publica que afeta a vida pessoal, social e econdmica
de um individuo e da familia como um todo. Dessa forma, este
estudo foi conduzido para exemplificar algumas das causas de
infertilidade entre as mulheres. No presente estudo foram
incluidos 8 artigos de diferentes nacionalidades para melhor
abranger a tematica: Reino Unido, Malasia, Brasil, Australia e
Italia. Além disso, foram selecionadas as principais causas
encontradas na literatura: Fungdo ovulatéria, indice de Massa
Corporal (IMC), Tabagismo, Idade e reserva ovariana,
Deficiéncia de Vitamina D, Infec¢do por Chlamydia
Trachomatis, Endometriose e adenomiose e Miomas.

1. Funcio ovulatoéria

A reserva ovariana ¢ um parametro da fun¢do dos ovarios,
representando a quantidade e a qualidade dos foliculos
ovarianos. Pode ser usado para prevenir o risco de infertilidade
feminina, o sucesso do tratamento da infertilidade, a duragdo da
vida reprodutiva e¢ a idade da menopausa. Embora diminua
gradualmente com o aumento da idade, ha uma alta
variabilidade interindividual na reserva ovariana entre
mulheres de idade semelhante, e a taxa de declinio na reserva
ovariana varia amplamente entre mulheres em idade
reprodutiva. Além das influéncias genéticas e da idade na
reserva ovariana, acredita-se que fatores ambientais modificam
a taxa de declinio na reserva ovariana. O impacto da nutrigdo
nos processos que induzem a atrofia folicular, incluindo
estresse oxidativo, apoia a possibilidade de que fatores
nutricionais possam influenciar a reserva ovariana e a idade da
menopausa (1).

Em 56,1% dos estudos que exigiam prova de ovulagdo, os
niveis séricos de progesterona lutea média foram usados para
esse proposito. A menstruagdo regular foi prova de ovulagdo em
42,4% e 16,6% usaram testes de temperatura corporal basal. A
orientagdo da Sociedade Europeia de Reprodugdo Humana e
Embriologia (ESHRE) sobre infertilidade inexplicada apoiou o
uso do monitoramento de LH urinario, também sugere que o
teste para detecgdo de ovulagdo em mulheres com ciclos
menstruais regulares nao € necessdrio e, se o teste for
necessario, rastreamento folicular por ultrassom, medi¢do de
LH urinario ou teste de progesterona sérica lutea média sdo
sugeridos, além de ndo apoiar o uso da temperatura corporal
basal.

2. IMC:

Uma grande proporg¢ao de mulheres que procuram ajuda médica
para engravidar sdo obesas, e o risco de infertilidade é trés vezes
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maior em obesas do que em ndo obesas. Foi identificada uma
taxa de gravidez reduzida no IMC>25 kg/m2 e que o aumento
do IMC foi associado a uma menor probabilidade de gravidez
clinica do que o IMC com sobrepeso. Além disso, IMC>25,0
kg/m2 foi associado ao aumento da duragdo da estimulagdo
ovariana, assim como o IMC obeso em comparagdo ao IMC
saudavel. Uma colheita de odcitos reduzida foi identificada
naquelas com um IMC elevado. A comparagdo do IMC com
sobrepeso com o IMC saudavel ndo revelou nenhuma diferenga
no numero de odcitos maduros recuperados, enquanto a
comparacdo do IMC obeso com o IMC saudéavel demonstrou
uma redugdo significativa (8).

Esses dados demonstram um impacto adverso do sobrepeso/
obesidade nos resultados da TRA em mulheres sem outras
comorbidades médicas diagnosticadas ¢ destacaram dados
insuficientes sobre os efeitos isolados do IMC na concepgéo
natural.

Esta revis@o fornece um resumo dos efeitos do aumento isolado
do IMC na fertilidade em mulheres sem outras comorbidades
médicas, fornecendo descobertas para a base de orientacdo
sobre aconselhamento e¢ tomada de decisio de ART em
ambientes de satide publicos e privados. Dados sobre o impacto
do aumento isolado do IMC em mulheres sem outras
comorbidades médicas na concepcdo natural sdo escassos;
portanto, mais estudos de pesquisa primaria sdo necessarios no
futuro para estabelecer a relagdo entre mulheres sem outras
comorbidades médicas, IMC e concepgao natural.

3. Tabagismo

Mulheres que fumam tém um risco 1,8 vezes maior de
desenvolver infertilidade do que aquelas que nao fumam.
Estudos apontam para uma associag¢do significativa com um
aumento de 60% no risco de infertilidade entre mulheres que
fumam cigarros (3).

4. Idade e Reserva Ovariana

Ha uma grande variag¢@o na idade em que a fungdo e a reserva
ovariana diminuem nas mulheres, e ha uma relagdo entre a
reserva ovariana e a qualidade dos

ovocitos. Nao ha evidéncias de que a redugdo da reserva
ovariana impacte a probabilidade de concepgdo espontinea,
mas a qualidade do odcito sem diivida desempenhard um papel
devido a probabilidade de aneuploidia associada.

A idade ndo foi associada a infertilidade; no entanto, um estudo
em uma amostra que compreende 7172 casais mostrou que as
chances de ser diagnosticado com infertilidade inexplicada e
fator tubario sdo quase duas vezes maiores em mulheres com
mais de 35 anos do que naquelas com menos de 30 anos.

5. Caréncia de Vitamina D

Mais de dois bilhdes de pessoas sofrem de deficiéncia de
vitamina D, sendo que a deficiéncia de vitamina D também
aumenta os riscos de complicacdes maternas e fetais. Nos
ultimos anos o estudo do status dessa vitamina em mulheres
com idade fértil ganhou destaque, uma vez que parece haver
uma relacdo intrinseca entre os niveis séricos e o processo de
fertilidade (1). Os dados encontrados identificam a vitamina D
como um ponto - chave no sucesso reprodutivo, indicando que
os niveis de D-250HD, quando insuficientes ou deficientes,
podem estar associados a varias causas de infertilidade.

A vitamina D possui efeitos bioldgicos que vao muito além do
sistema muscular esquelético, ja sendo evidenciado sua
importdncia no manejo de agravos periddicos ndo
transmissiveis e de forma mais recente na satde feminina,
especialmente ao que se refere a fertilidade (1).

A vitamina D desempenha um papel importante em varios
processos metabolicos e pode influenciar a fisiologia
reprodutiva das mulheres. Os autores refor¢am ainda que
concentragdes séricas prejudiciais da mesma podem estar
associadas a fatores ja validados na literatura como de risco
para infertilidade, como anovulagdo cronica e endometriose.
Foi visto em um estudo de revisao que a vitamina D pode estar
relacionada a patogénese da endometriose devido aos seus
efeitos imunomoduladores e anti inflamatorios. De forma
sistematizada, pode-se dizer que a associagdo entre vitamina D
e endometriose ¢ baseada nos seguintes resultados; o
endométrio humano expressa Receptor de Vitamina D (RVD) e
1-alfahidroxilase (enzima), podendo ser um possivel local de
sintese extra renal e agdo da vitamina D. E seus efeitos
imunomoduladores; macrofagos, células dendriticas e
linfocitos expressam o RVD, enquanto sua forma ativa 1,25
(OH) D, atua através do RVD que induz a destrui¢do de agentes
microbianos e inibe a apresentacdo de antigenos e a maturagao
das células dendriticas (1).

E vélido salientar que um dos biomarcadores mais importantes
produzidos pelas células da granulosa, que desempenha um
papel importante na foliculogénese, ¢ o hormoénio anti-
Miilleriano (AMH). Com isso, uma revisdo conduzida na
Poldnia expressou a hipotese de que a vitamina D tem um efeito
direto na produgdo de AMH e, portanto, pacientes com maiores
concentragdes dela sdo capazes de manter sua reserva ovariana
por mais tempo, confirmam que a vitamina D pode ser um
regulador positivo da produgdo de AMH ou relatam que seus
niveis ndo estdo relacionados a reserva de 6vulos ou a resposta
ovariana apds estimulacdo da mesma, ressaltando seu papel no
processo de fecundagdo. Complementando, um estudo de
revisdo examinou o papel deste nutriente na fisiologia ovariana
e suas implicagdes para a reproducdo e concluiu que sua
deficiéncia acarreta condigOes adversarias a fertilidade
feminina, pois o0 AMH inibe a transi¢do folicular. Esse efeito
repressivo € mediado por receptores de HAM tipo II altamente
especificos (AMHR?2). Assim, um maior nivel de HAM ¢
responsavel por suprimir a maturagdo folicular, neste caso o
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papel da vitamina D ¢ inibir a AMHR?2, facilitando assim a
maturagao do foliculo (1).

6. Infeccio por Chlamydia trachomatis

A infec¢do por Chlamydia trachomatis tem um impacto
profundo na satide genital da mulher, com vérias consequéncias
fisiopatologicas que podem levar a complicagdes graves, como
infertilidade e gravidez ectopica. A Chlamydia trachomatis ¢
frequentemente encontrada em mulheres inférteis, com uma
prevaléncia significativamente maior em comparagdo com
mulheres férteis. Por exemplo, um estudo relatou que 88% das
mulheres inférteis estavam infectadas com Chlamydia
trachomatis, em contraste com apenas 28% no grupo fértil. A
infeccdo por clamidia pode levar a condi¢des como cervicite e
endometrite cronica, que sdo inflamagdes do colo do utero e do
endométrio, respectivamente (5).

Aproximadamente 17% das mulheres infectadas que ndo
recebem tratamento desenvolvem Doenca Inflamatoria Pélvica
(DIP), que podem resultar em sequelas cronicas, como gravidez
ectopica e infertilidade por fator tubario (TFI). A DIP causada
por Chlamydia pode levar a formacao de aderéncias e cicatrizes
nas trompas de Falopio, comprometendo sua fungdo e
resultando em TFIL.

Existe ainda o fator de impacto endometrial, em que a presenga
de Chlamydia trachomatis esta associada a uma reducdo de
Lactobacillus, uma bactéria benéfica que ajuda a manter a satde
do trato genital. A reducdo de Lactobacillus e o aumento de
patdégenos como Gardnerella vaginalis € Anaerococcus criam
um ambiente desfavoravel para a concepgao e a manutengdo da
gravidez, e por isso, a infec¢do por clamidia pode levar a
condicdes como cervicite e endometrite cronica. Essas
condigdes inflamatérias podem prejudicar a receptividade
endometrial ¢ a implantagdo do embrido. A presenca de
Chlamydia trachomatis no microbioma genital esta
frequentemente associada a outros patdgenos, como
Gardnerella vaginalis. A coexisténcia desses patégenos pode
exacerbar a disbiose e aumentar o risco de infertilidade (5).

Além disso, a bactéria produz a proteina de choque térmico
hsp60, que ¢ secretada para a parte extracelular e induz
inflamagdo nas trompas de Falopio. As lesdes resultantes
podem causar formagdo de cicatrizagdo e oclusdo tubaria, o que
impede a passagem do O&vulo fertilizado para o utero,
contribuindo ainda mais para a infertilidade e aumentando o
risco de gravidez ectopica.

Em resumo, a infec¢do por Chlamydia trachomatis representa
um desafio significativo para a satide do trato genital feminino
devido a sua capacidade de causar infec¢des cronicas,
manipular o sistema hospedeiro do imunolégico e induzir
respostas imunoldgicas que resultam em danos teciduais e
infertilidade. A Chlamydia trachomatis desempenha um papel
significativo na infertilidade feminina, afetando o microbioma
cervical ¢ endometrial, causando inflamacdes e danos as
trompas de falopio. A compreensdo dessa relacdo ¢ fundamental

para desenvolver estratégias estratégicas de diagnostico e
tratamento, melhorando assim os resultados reprodutivos para
mulheres afetadas.

7. Endometriose e Adenomiose

Endometriose ¢ adenomiose compartilham uma caracteristica
histologica similar, isto é, a presenca de glandulas endometriais
e estroma em localiza¢des anormais. Com isso, a investigagdo
da patogénese de uma potencial interferéncia dessas duas
condi¢gdes com a fertilidade ¢ complicada pela sua frequente
ocorréncia, bem como pela coexisténcia com outras lesdes,
como miomas, que podem influenciar os eventos reprodutivos.

A tecnologia de reprodugdo assistida (TRA) pode superar
alguns desses fendmenos adversos; no entanto, mulheres com
endometriose ainda podem enfrentar desafios durante os ciclos
de TRA, devido a uma maior probabilidade de resposta
ovariana inesperada e a um menor numero de ovdcitos
recuperados. A substitui¢do do tecido cortical ovariano normal
por tecido fibroso no qual o estroma especifico do cortex ¢
reduzido ¢é provavelmente causada por espécies reativas de
oxigénio que permeiam os tecidos ao redor do cisto e as
substancias proteoliticas que degradam as areas adjacentes. A
fibrose ¢ seguida por perda folicular e lesdo vascular
intraovariana. Além disso, diversas aberracdes moleculares
observadas no endométrio eutopico de mulheres com
endometriose podem causar defeitos na receptividade
endometrial, possivelmente dificultando a implantagdo do
embrido (9).

Em mulheres com adenomiose, a infertilidade pode surgir
principalmente devido a inflamac¢do endometrial local, pelo
menos quando as lesdes infiltram o miométrio interno. O
estabelecimento de um foco adenomidtico levaria a agregagdo
plaquetaria e hipoxia, resultando na produgdo de citocinas
inflamatorias e prostaglandinas, bem como um aumento na
sintese local de estrogénios. Esses eventos podem provocar
tanto a hiperperistalse uterina por meio da inducdo do receptor
de estrogénio da sinalizagdo de ocitocina quanto a fibrose por
meio da transicao epitelial mesenquimal e da transdiferenciagao
de fibroblastos para miofibroblastos. Embora se pense que
ondas de contragdo anormal interrompem o transporte de
gametas e embrides, a inflamacdo local e a fibrose sdo
consideradas determinantes de um ambiente uterino alterado
desfavoravel a implantacio do embrido. Notavelmente, o
nimero de microvilosidades é reduzido, o metabolismo do
hormonio esteroide ¢é alterado ¢ o estresse oxidativo ¢
aumentado no endométrio de mulheres afetadas . Como a
adenomiose ndo foi associada a efeitos adversos na
foliculogénese, ¢ improvavel que a TRA supere esse tipo de
barreira reprodutiva.
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8. Miomas

Estudos comparando a frequéncia de um historico de
infertilidade em mulheres com e sem miomas sdo dificeis de
interpretar se ndo estiver claro se os miomas ja estavam
presentes quando as mulheres comecaram a tentar a concepgao
(e nenhum dos estudos incluidos relatou esse aspecto). A
paridade ¢ um fator de prote¢do crucial contra miomas, e ndo se
pode discernir se um histdrico de infertilidade estd associado
aos miomas apenas porque mulheres inférteis tém menos ou
nenhum filho (7).

Concluindo, o efeito dos miomas na fertilidade natural
permanece controverso. Estudos epidemiologicos sdo
inconclusivos. Dada a alta prevaléncia dessas lesdes em
mulheres que buscam engravidar na sociedade ocidental,
evidéncias robustas sdo urgentemente necessarias.

CONCLUSAO / CONCLUSION

;e

Dessa forma, é importante destacar que o estudo coloca a
infertilidade , como uma questdo de satde publica e global, que
afeta varios aspectos da vida dos individuos e familiares.
Ademais, vale ressaltar também a necessidade de estratégias
preventivas e tratamentos direcionados para melhorar os
desfechos reprodutivos, especialmente em casos complexos
como endometriose e infec¢des por clamidia. Portanto, ¢é
imprescindivel uma avaliagdo minuciosa e detalhada,
identificando a causa do problema, os fatores de risco, ¢ assim
individualizar a conduta e o tratamento a ser realizado, além de
esclarecer de forma mais clara a situagdo, tirando duvidas e
assim proporcionar tranquilidade e entendimento para os
envolvidos, uma vez que obter uma compreensdo clara do
problema serve como base para uma estratégia preventiva
apropriada.
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