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RESUMO
Objetivo: avaliar os efeitos da cirurgia ovariana prévia para o tratamento da endometriose na
resposta ovariana durante ciclos de reprodução assistida e na taxa de gravidez subseqüente.
Métodos: foram avaliadas 61 mulheres inférteis, com cirurgia ovariana prévia para
endometriose, submetidas a 74 ciclos de fertilização in vitro/injeção intracitoplasmática de
espermatozóides (FIV/ICSI) (Grupo caso), e comparadas a 74 pacientes inférteis, submetidas
a 77 ciclos de FIV/ICSI no mesmo período e na mesma clínica, sem cirurgia ovariana prévia
ou endometriose (Grupo controle). As pacientes foram pareadas por idade e tratamento
realizado. A FIV foi realizada utilizando-se o protocolo longo para dessensibilização hipofisária
seguida de indução da foliculogênese, monitorizada por ultra-sonografia e dosagem de
estradiol. Após punção folicular os oócitos eram inseminados ou injetados e os embriões
obtidos foram transferidos entre o dia 2 e dia 5 pós-inseminação.
Resultados: pacientes com menos de 35 anos previamente submetidas a cirurgia ovariana
recrutaram número menor de oócitos quando comparadas às pacientes do grupo controle
(p=0,049). O número de ampolas utilizadas, a duração da foliculogênese, o número de
folículos, a taxa de fertilização e de gravidez (53 e 56,2%, respectivamente, para os grupos
caso e controle) foram semelhantes. Mulheres com idade superior a 35 anos com cirurgia
ovariana prévia necessitaram de maior número de ampolas para superovulação (p=0,0017) e
apresentaram um número menor de folículos e oócitos (p=0,001). Um total de 10 pacientes
ficaram grávidas no grupo caso (34,5%) e 14 no grupo controle (48,3%) (p=0,424).
Conclusão: a cirurgia ovariana para tratamento da endometriose reduz a resposta ovariana
durante ciclos de FIV/ICSI em mulheres >35 anos e apresenta tendência a diminuir as taxas
de gravidez. Assim, acreditamos que, para as pacientes inférteis com endometriose ovariana,
o tratamento conservador deve ser considerado como primeira opção a fim de se evitar redução
na resposta ovariana.
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Introdução
A endometriose é entidade clínica caracte-

rizada pela presença de tecido endometrial (glân-
dulas e estroma) fora da cavidade uterina, com

atividade celular1. Sua incidência varia de 2 a
50%, de acordo com o serviço, e as principais ma-
nifestações clínicas são a infertilidade e dor
pélvica2-4. A sua associação com infertilidade é
bem clara, especialmente quando há distorção
anatômica e oclusão tubária, entretanto, até o
momento, nenhum estudo demonstrou se a sim-
ples presença de pequenos focos endometrióticos
ou endometriomas de pequenas dimensões pre-
judicariam a fertilidade.

Apesar de alguns autores terem tentado de-
monstrar associação entre infertilidade e endo-
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metriose sugerindo disfunções endócrinas5,6, ou-
tros mostraram falta de significância clínica7,8. Re-
centemente, foi proposta associação entre endo-
metriose e disfunção imune que poderia prejudi-
car a fertilidade e a implantação9. Entretanto, essa
associação ainda não está confirmada e, no mo-
mento, não há evidências conclusivas de que a
endometriose, como fator isolado, seja  causa de
infertilidade.

Diferentes tipos de tratamento clínico e/ou
cirúrgico têm sido propostos para a endometriose
associada à infertilidade. A ablação cirúrgica ou
remoção dos implantes tem sido usada há quase
um século10, entretanto, não há evidências con-
vincentes de que esta modalidade de tratamento
promova melhora significativa da fertilidade11.
Mais recentemente, Marcoux et al.12 demonstra-
ram melhora significativa nas taxas de gravidez
após ablação de implantes endometrióticos (endo-
metriose mínima) quando comparado ao grupo não
tratado. Entretanto, a taxa de fecundação foi pe-
quena quando comparada ao que era esperado para
as chances habituais.

Em casos de endometriose extensa, asso-
ciada a endometriomas, quando a cirurgia é
indicada, é importante se considerarem os riscos
do tratamento. Em pacientes inférteis é funda-
mental que, além de evitar a formação de aderên-
cias13, a função ovariana seja preservada. A re-
moção de endometriomas ou ablação de lesões
endometrióticas sobre a superfície ovariana pode
levar a uma redução da reserva folicular, com con-
seqüente piora da resposta à estimulação14-17. Além
disso, em alguns casos, pode ser necessária a re-
moção de um ou dois ovários. Nesses casos, a ci-
rurgia será mais nociva para o futuro reprodutivo
da paciente que a própria endometriose. Assim, o
objetivo do nosso estudo foi avaliar os efeitos da
cirurgia ovariana prévia para o tratamento da
endometriose na resposta ovariana à estimula-
ção e nas taxas de gravidez, em ciclos de reprodu-
ção assistida.

Pacientes e Métodos
Efetuamos estudo retrospectivo no qual fo-

ram incluídas 66 mulheres com infertilidade pri-
mária,  submetidas há mais de um  ano à  cirur-
gia ovariana (laparoscopia ou laparotomia) para
retirada de cisto endometriótico (endometrioma).
Foram excluídas da amostra inicial 5 pacientes
(3,3%) que desenvolveram falência ovariana pre-
matura, tendo sido tratadas por meio de doação de
oócitos. As 61 pacientes restantes com média de
idade de   34,7 anos (DP 3,8 e  variação de  23 a 43)

foram submetidas a 74 ciclos de fertilização in vitro/
injeção intracitoplasmática de espermatozóides
(FIV/ICSI) (Grupo caso) para tratamento de infer-
tilidade na Clínica Origen – Centro de Medicina
Reprodutiva – Belo Horizonte – Minas Gerais, no
período de junho de 1995 a janeiro de 2001. As
cirurgias ovarianas realizadas foram: ooforectomia
unilateral (n=14 pacientes, 19 ciclos), ooforecto-
mia unilateral com cistectomia contra-lateral (n=1
paciente, 1 ciclo) e cistectomia unilateral (n=46
pacientes, 54 ciclos). Outras 74 pacientes foram
incluídas como grupo controle e apresentavam
infertilidade primária. A média era de idade de
34,7 anos (±3,8 com  variação de  23 a 43). Estas
não tinham cirurgia ovariana prévia nem indíci-
os de endometriose e foram submetidas a 77 ci-
clos de FIV/ICSI, no mesmo período de tempo, na
mesma clínica. As pacientes foram pareadas de
acordo com a idade e tratamento realizado, isto é,
hormônios administrados para indução da
superovulação, método de inseminação e dia da
transferência dos embriões. As causas de inferti-
lidade nas pacientes do grupo controle foram: fa-
tor tubário (n=26 pacientes, 26 ciclos), fator mas-
culino (n=21 pacientes, 21 ciclos), infertilidade
sem causa aparente (n=15 pacientes, 17 ciclos) e
outros fatores  (n=12 pacientes, 13 ciclos).

A comparação entre os grupos foi realizada
de acordo com a faixa etária das pacientes. Desse
modo, elas foram separadas em dois subgrupos:
Grupo caso A (<35 anos) – 45 ciclos; Grupo caso B
(>35 anos) – 29 ciclos; Grupo controle A (<35 anos)
– 48 ciclos; Grupo controle B (>35 anos) – 29 ci-
clos. As variáveis comparadas entre os grupos fo-
ram o número de ampolas de gonadotrofinas utili-
zadas para superovulação, duração da foliculogê-
nese (dias), o número de folículos no dia da admi-
nistração da gonadotrofina coriônica humana
(hCG), o número de oócitos aspirados, a taxa de
fertilização e a taxa de gravidez.

Todas as pacientes foram submetidas à pro-
pedêutica completa para infertilidade e apenas
aquelas que apresentaram níveis séricos do hor-
mônio folículo-estimulante (FSH) <15 pg/mL, no
terceiro dia do ciclo menstrual, foram incluídas
no estudo. Para os casais que apresentaram con-
tagem de espermatozóides < 2,5 x 106 no dia da
inseminação, foi realizada a ICSI.

O tratamento para indução da ovulação era
iniciado com a administração subcutânea de 3,6
mg de análogo do hormônio liberador de
gonadotrofinas (GnRHa - Goserelin - Zoladex -
Zeneca, Brasil) para supressão da função hipofisária
(protocolo longo). Para a confirmação da dessensi-
bilização hipofisária, foi realizada dosagem sérica
de estradiol (E2) e ultra-sonografia endovaginal apro-
ximadamente 12 dias depois. Caso a concentração
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de estradiol (E2) fosse menor que 30 pg/mL e a ultra-
sonografia mostrasse espessura endometrial me-
nor que 3 mm, as pacientes eram consideradas
aptas para iniciar a indução da ovulação. Se elas
ainda não estivessem prontas, o E2 sérico e o ultra-
som eram repetidos a cada 2 dias até que a supres-
são fosse alcançada.

Após a confirmação da dessensibilização da
função hipofisária, as pacientes eram submeti-
das à superovulação com doses diárias de
gonadotrofinas humanas (hMG) ou injeções
intramusculares de FSH recombinate (rFSH -
Puregon - Organon, Brasil). A dose inicial de hMG
ou rFSH era definida de acordo com a idade da pa-
ciente e ajustada de acordo com os níveis de E2. O
crescimento folicular era monitorizado por meio
de ultra-sonografia endovaginal (Tosbee - Toshiba,
Japão). O hCG (10.000 UI - Pregnyl - Organon, Bra-
sil) era administrado quando no mínimo dois
folículos atingiam pelo menos 17 mm de diâmetro
com níveis concordantes de E2.

A captação oocitária era realizada aproxima-
damente 34 horas após a administração do hCG
por aspiração guiada por ultra-som vaginal. Os
oócitos eram inseminados aproximadamente 5
horas depois (dia 0), tanto pela técnica clássica de
fertilização in vitro (FIV) com aproximadamente
30.000 espermatozóides móveis/oócito, quanto por
ICSI. O preparo do sêmen era feito pela técnica de
swim up. A micromanipulação era realizada sobre
uma placa aquecedora colocada em um microscó-
pio invertido com aumento de 400 vezes (Nikon
Diaphot, Japão), adaptado com um par de micro-
manipuladores hidráulicos e controle elétrico
(Narishige, Japão). Um único espermatozóide era
aspirado pela pipeta de injeção, a partir de uma
gota de meio de cultura tamponado (Hepes-buffered
Earle’s balanced salt solution - Sigma, USA), con-
tendo 10% de polivinilpirrolidona (PVP - Irvine,
USA). Os oócitos eram mantidos em uma pipeta
de sustentação enquanto a pipeta de injeção era
empurrada através da zona pelúcida, para dentro
do citoplasma, e um único espermatozóide era
então injetado.

No dia seguinte, 17–19 horas após a
inseminação (dia 1), os oócitos eram verificados
para se confirmar a fertilização, pela presença de
dois pró-núcleos. Os embriões foram cultivados  em
gotas de 20 µL de solução balanceada de Earle (EBSS
- Sigma) acrescida de 10% de soro sintético a 370C
em placa de Petri (Falcon - BD, USA), coberto com
óleo mineral (Sigma), em mistura gasosa conten-
do 5% de CO2

18. No dia 2 ou 3 após a captação
oocitária, os embriões eram examinados e no má-
ximo quatro eram selecionados para a tranferência,
dependendo da idade da paciente. No caso da trans-
ferência ser realizada em estágio de blastocisto, os
embriões eram transferidos para o meio S2

(Scandinavian IVF – Suécia) até o 5o dia, quando um
máximo de 3 blastocistos era transferido19.

O suporte  de fase lútea era feito com pro-
gesterona vaginal (Utrogestan, França – 600 mg/
dia) por 12 dias. O nível sérico de hCG era dosado
12 dias após a tranferência dos embriões. A con-
firmação da gravidez era feita por meio de ultra-
sonografia endovaginal duas e quatro semanas de-
pois. Todas as gravidezes foram seguidas por pelo
menos 20 semanas.

Na análise estatística, foram comparados os
dois grupos separados por faixas etárias e para isto
utilizou-se o teste não paramétrico de Kruskal-
Wallis. Quanto à ocorrência ou não de gravidez foi
utilizado o teste de Fisher. Os resultados são apre-
sentados por média + desvio-padrão. Todos os re-
sultados foram considerados significativos para
uma probabilidade de significância inferior a 5%
(p < 0,05), tendo, portanto, pelo menos 95% de con-
fiança nas conclusões apresentadas.

Resultados
A  média de idade das pacientes do Grupo de

estudo foi similar à do Grupo controle tanto para
as com menos de 35 anos (32,0±2,9 e 32,1±2,8 anos,
respectivamente), quanto para as  com mais de
35 anos (37,7±1,6 e 37,9±1,8 anos, respectivamen-
te). Com relação às pacientes com idade <35 anos,
não houve diferença estatística entre os grupos
quanto  ao número de ampolas utilizadas para a
superovulação, na duração da foliculogênese (dias)
e no número de folículos. As pacientes que tinham
sido previamente submetidas a cirurgia ovariana
apresentaram menor número de oócitos captura-
dos em relação às pacientes do Grupo controle
(p=0,049). A taxa de fertilização foi similar nos dois
grupos (Tabela 1). O mesmo foi observado na taxa
de gravidez (Figura 1), sendo que 24 pacientes
(53,3%) com cirurgia ovariana prévia e 27 (56,2%)
do grupo controle ficaram grávidas (diferença não
significativa, p=0,836).
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Tabela 1 - Resposta ovariana em pacientes com 35 anos ou menos e  com cirurgia
ovariana prévia comparadas ao grupo controle (sem cirurgia ovariana prévia) em ciclos
de reprodução assistida.

Variáveis

Ampolas
Foliculogênese (dias)
Folículos
Oócitos
Fertilização

Cirurgia ovariana
prévia (n = 45)

39,1 ± 8,6 (26-60)
 11,1 ± 1,5 (8-14)
  9,6 ± 5,3 (3-27)
  9,8 ± 5,4 (2-29)
  0,6 ± 0,2 (0,2–1)

Grupo controle
(n = 48)

39,4 ± 9,5 (12-56)
11,2 ± 1,9 (8-14)
10,9 ± 5,0 (4-25)
12,0 ± 5,9 (4-33)
  0,6 ± 0,2 (0,2–1)

p

0,501
0,496
0,148
0,049
0,954

Resultados: média ± desvio padrão
(variação)
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No grupo de pacientes com mais de 35 anos,
observamos que aquelas com cirurgia ovariana pré-
via necessitaram de maior número de ampolas para
a indução da superovulação (56,1 contra 47,3;
p=0,017) e apresentaram um menor número de
folículos (6,9 e 10,6) e oócitos que as mulheres do
grupo controle (6,9 e 11,9 respectivamente;
p=0,001). A duração da foliculogênese foi similar
nos dois grupos, assim como a taxa de fertilização
(Tabela 2). Um total de 10 pacientes apresentou gra-
videz após o tratamento no grupo caso (34,5%). No
grupo controle, 14 mulheres (48,3%) ficaram grávi-
das após o tratamento (p=0,424) (Figura 2).

0 a 67% na literatura11,20,21 , após 12 a 18 meses
de seguimento.
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Figura 1 - Comparação entre as taxas de gestação após ciclos de reprodução assistida
em pacientes ≤35 anos com cirurgia ovariana prévia e no grupo controle.
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Tabela 2 - Resposta ovariana em pacientes com 35 anos com cirurgia ovariana prévia e
grupo controle em ciclos de reprodução assistida.

Variáveis

Ampolas
Foliculogênese (dias)
Folículos
Oócitos
Fertilização

Cirurgia ovariana
prévia (n = 29)

56,1 ± 13,5(36-86)
12,1 ± 2,2 (8-17)
  6,9 ± 5,4 (2-26)
  6,9 ± 6,5 (1-30)
  0,7 ± 0,2 (0,3-1)

Grupo controle
(n = 29)

47,3 ± 10,6(24-72)
 11,3 ± 1,6 (8-14)
 10,6 ± 6,4 (2-32)
 11,9 ± 7,6 (2-32)
   0,6 ± 0,2 (0,2 – 1)

p

0,017
0,156
0,001
0,001
0,131

Resultados: média ± desvio padrão
(variação)

Figura 2 - Comparação entre as taxas de gestação após ciclos de reprodução assistida
em pacientes >35 anos com cirurgia ovariana prévia e no grupo controle.
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Discussão
O tratamento mais apropriado para a endo-

metriose associada à infertilidade é ainda objeto
de controvérsia. Além disso, a conduta para os
endometriomas é discutida e debatida, pelo fato
de a taxa cumulativa de gravidez descrita após la-
parotomia ou laparoscopia para remoção ou
cauterização de endometriose ovariana variar de

Alguns autores demonstraram que a cirur-
gia ovariana prévia para tratamento de endome-
trioma determina efeito deletério na resposta ova-
riana de pacientes submetidas a tratamento com
FIV. Hornstein et al.14 demonstraram que pacien-
tes com cirurgia ovariana prévia apresentavam
E2 sérico mais baixo, menor número de folículos e
maior taxa de cancelamento de ciclos de FIV usan-
do citrato de clomifeno/hMG para indução da ovu-
lação. Nargund et al.15 mostraram que a
cistectomia prévia reduz o número de folículos e
oócitos em ciclos de FIV usando GnRHa e HMG.
Loh et al.16 observaram que a cistectomia prévia
reduz o número de folículos em ciclos de FIV natu-
rais e com citrato de clomifeno. Al-Azemi et al.22

mostraram redução na resposta ovariana e au-
mento no número de ampolas de FSH necessá-
rias para a indução da superovulação em pacien-
tes previamente submetidas a cirurgia ovariana.
Tinkanen et al.23 observaram menor número de
embriões e redução na taxa de gravidez em pacien-
tes submetidas à cirurgia ovariana para trata-
mento de endometriomas quando comparadas a
pacientes com endometrioma sem passado de ci-
rurgia, em ciclos de FIV.

Nossos resultados demonstram que a cirur-
gia ovariana prévia reduz a resposta ovariana em
ciclos de reprodução assistida. Mulheres com idade
igual ou inferior a 35 anos e com cirurgia ovariana
anterior apresentaram menor número de oócitos
que o grupo controle. No grupo das mulheres com
mais de 35 anos, observamos redução no número
de folículos e oócitos, além da necessidade de maior
número de ampolas para a indução da superovulação
nas pacientes com cirurgia ovariana prévia, quan-
do comparadas às do Grupo controle.
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Nós observamos que o impacto da cirurgia
ovariana no ciclo de FIV foi maior nas pacientes
com mais de 35 anos. Isso pode ser explicado pela
própria redução da reserva folicular ovariana que
é esperada a partir desta idade. Apesar de a taxa
de gestação ter sido maior nas pacientes sem ci-
rurgia ovariana anterior, os resultados obtidos não
alcançaram significância estatística. Esse resul-
tado pode ser explicado pelo limitado número de
pacientes analisadas neste subgrupo.

A redução na resposta ovariana à indução da
ovulação para FIV, em pacientes previamente sub-
metidas a cirurgia ovariana, pode ser explicada pelo
fato de a cirurgia remover fragmentos do córtex
ovariano e diminuir a reserva folicular e, conse-
qüentemente, o número de folículos e oócitos obti-
dos após a indução. Além disso, a redução do fluxo
sangüíneo nas artérias ovarianas pode diminuir
os níveis hormonais que atingem os ovários.

Yanushpolsky et al.24 sugeriram que os
endometriomas podem produzir substâncias que
são tóxicas para os oócitos, reduzindo, desse modo,
sua qualidade e as taxas de fertilização e clivagem,
além de promover aumento na taxa de perda ges-
tacional precoce. Pal et al.25 sugeriram um impacto
biológico adverso da endometriose grau III/IV so-
bre os oócitos, entretanto os resultados da FIV/
transferência de embriões não foram alterados.
Esta conclusão está de acordo com o que foi obser-
vado por Geber et al.26, Olivennes et al.27 and
Minguez et al.28, que demonstraram que a presen-
ça e a gravidade da endometriose não afeta os re-
sultados da FIV.

Nós não incluímos em nosso estudo um gru-
po de pacientes com endometriose, pois está bem
demonstrado que a sua presença não interfere nos
resultados da FIV28-30. Além disso, o objetivo do
nosso estudo foi comparar apenas os efeitos da
cirurgia ovariana prévia.

Podemos concluir que a cirurgia sobre os
ovários, para o tratamento da endometriose, re-
duz a resposta ovariana durante ciclos de FIV/
ICSI em mulheres com mais de 35 anos, além de
apresentar tendência a diminuir as taxas de gra-
videz. Desse modo, acreditamos que, para as pa-
cientes inférteis com endometriose ovariana, o
tratamento conservador deve ser considerado
como primeira opção a fim de se evitar redução
na resposta ovariana.

Referências

1. Audebert A, Backstrom T, Barlow DH, et al.
Endometriosis 1991: a discussion document. Hum
Reprod 1992; 7:432-5.

2. Strathy JH, Molgaard CA, Coulam CB, Melton LJ
3rd. Endometriosis and infertility: a laparoscopic
study of endometriosis among fertile and infertile
women. Fertil Steril 1982; 38:667-72.

3. Balasch J, Creus M, Fabregues F, et al. Visible and
non-visible endometriosis at laparoscopy in fertile
and infertile women and in patients with chronic
pelvic pain: a prospective study. Hum Reprod 1996;
11:387-91.

4. Mahmood TA, Templeton A. Prevalence and genesis
of endometriosis. Hum Reprod 1991; 6:544-9.

Geber et al Endometriose e reprodução assistida

ABSTRACT
Purpose: to evaluate the effect of previous ovarian surgery
for endometriosis on the ovarian response in assisted
reproduction treatment cycles and its pregnancy outcome.
Methods: a total of 61 women, with primary infertility and

previous ovarian surgery for endometriosis, submitted to 74
in vitro fertilization/intracytoplasmic spermatozoid injection
(IVF/ICSI) cycles, were studied (study group). A further 74
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superovulation. After oocyte collection, in vitro insemination
or sperm injection was performed and embryos were
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(48.3%) in the control group.
Conclusion: ovarian surgery for endometriosis reduced the
ovarian outcome in IVF/ICSI cycles in women >35 years
old, and might also decrease pregnancy rates. Therefore,
we believe that for infertile patients, a conservative
treatment might be a better option to avoid the reduction of
ovarian response.
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