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RESUMO: A Sindrome do Ovario Policistico
(SOP) é uma das principais causas de
infertilidade feminina, afetando até 21% das
mulheres em idade reprodutiva. Este estudo
investigou os mecanismos fisiopatologicos
da infertilidade na SOP e as abordagens
terapéuticas disponiveis. A resisténcia
a insulina e o hiperandrogenismo foram
identificados como  fatores-chave na
disfuncdo ovulatoria. Entre os tratamentos
analisados, a metformina demonstrou
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eficacia na restauragdo da ovulacao,
enquanto o letrozol superou o clomifeno
na indugdo ovulatéria. Intervengoes
metabodlicas, como a cirurgia bariatrica
€ 0 jejum intermitente, também foram
associadas a melhora da fertilidade.
Além disso, terapias complementares,
incluindo antioxidantes e suporte
psicolégico, contribuiram para melhores
desfechos reprodutivos. Conclui-se que o
tratamento da infertilidade na SOP deve ser
multidisciplinar, combinando abordagens
farmacolégicas, metabdlicas e emocionais
para otimizar os resultados. Novas
pesquisas sdo necessarias para aprimorar
0 manejo dessa condi¢cdo e proporcionar
melhores perspectivas para as pacientes.
PALAVRAS-CHAVE: Sindrome do ovéario
policistico; infertilidade; tratamento.
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WOMENWITHPOLYCYSTICOVARY SYNDROME: MECHANISMS, TREATMENTS,
AND FUTURE PERSPECTIVES.

ABSTRACT: Polycystic Ovary Syndrome (PCOS) is one of the leading causes of female
infertility, affecting up to 21% of women of reproductive age. This study investigated the
pathophysiological mechanisms of PCOS-related infertility and the available therapeutic
approaches. Insulin resistance and hyperandrogenism were identified as key factors in
ovulatory dysfunction. Among the treatments analyzed, metformin demonstrated efficacy in
restoring ovulation, while letrozole outperformed clomiphene in ovulation induction. Metabolic
interventions, such as bariatric surgery and intermittent fasting, were also associated with
improved fertility outcomes. Additionally, complementary therapies, including antioxidants and
psychological support, contributed to better reproductive outcomes. It is concluded that the
treatment of PCOS-related infertility should be multidisciplinary, combining pharmacological,
metabolic, and emotional approaches to optimize results. Further research is needed to
enhance the management of this condition and provide better prospects for affected patients.
KEYWORDS: Polycystic ovary syndrome; infertility; treatmen.

INTRODUCAO

A Sindrome do Ovario Policistico (SOP) &€ uma das desordens endo6crinas mais
prevalentes em mulheres em idade reprodutiva, afetando entre 6% a 21% dessa populagéo.
Caracteriza-se por irregularidades menstruais, hiperandrogenismo e presencga de multiplos
cistos ovarianos, sendo considerada uma das principais causas de infertilidade anovulatéria.
A disfuncéo ovulatoria esté associada a uma série de alteragbes metabdlicas que afetam
a funcgéo reprodutiva, aumentando a complexidade do tratamento dessa condicéo (Jiang et
al., 2025).

A prevaléncia da infertilidade em mulheres com SOP ¢ significativa, com estimativas
apontando que 70 a 80% dessas pacientes apresentam dificuldades para engravidar.
A anovulagdo cronica é o fator predominante nesse quadro, sendo resultado de um
desbalango hormonal que compromete o desenvolvimento folicular e impede a ovulagao
regular. Além disso, a resisténcia a insulina, caracteristica comum na SOP, amplifica a
producao de andrégenos ovarianos, dificultando ainda mais a fertilidade dessas mulheres
(Magalhées et al., 2024).

Do ponto de vista fisiopatologico, a infertilidade na SOP decorre de um desequilibrio
entre os horménios sexuais e os mecanismos de regulacéo do ciclo ovariano. O aumento da
hormona luteinizante (LH), em detrimento da hormona foliculo-estimulante (FSH), resulta
em falhas no desenvolvimento do foliculo dominante, contribuindo para ciclos anovulatérios.
Além disso, a hiperinsulinemia estimula a sintese excessiva de andrégenos pelos ovarios,
0 que interfere na maturacdo dos odcitos e compromete a receptividade endometrial,
reduzindo a taxa de implantagdo embrionaria (Thabet et al., 2024).
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A relaca@o entre alteracdes metabdlicas e infertilidade em mulheres com SOP tem
sido amplamente estudada. A resisténcia a insulina, um dos principais marcadores da
sindrome, esta associada a um aumento compensatério na secrecdo de insulina pelo
pancreas, favorecendo a hiperinsulinemia e agravando o quadro hiperandrogénico. Essa
disfungé@o impacta ndo apenas a funcdo ovariana, mas também predispde as pacientes a
um maior risco de obesidade, dislipidemia e sindrome metabdlica, fatores que dificultam
ainda mais a concepg¢ao natural (Jiang et al., 2025).

No tratamento da infertilidade na SOP, diferentes estratégias tém sido propostas. A
metformina, amplamente utilizada para o manejo da resisténcia a insulina, tem demonstrado
eficacia na restauracéo da funcao ovulatéria ao reduzir os niveis de insulina circulante.
Estudos apontam que o uso desse medicamento esta associado a normalizagédo dos ciclos
menstruais e ao aumento da taxa de ovulagdo espontdnea, sendo uma
alternativa terapéutica promissora para pacientes que apresentam resisténcia ao clomifeno
(Magalhées et al., 2024).

A indugédo da ovulagdo é uma das abordagens mais comuns no tratamento da
infertilidade associada a SOP. O citrato de clomifeno (CC) é o medicamento de primeira
linha para essa finalidade, atuando como um modulador seletivo do receptor de estrogénio
e promovendo o0 aumento da liberagédo de FSH e LH. Entretanto, um nimero consideravel
de mulheres apresenta resisténcia ao clomifeno, necessitando de alternativas terapéuticas.
O letrozol, um inibidor da aromatase, tem se mostrado mais eficaz que o CC na inducéo da
ovulagao, pois reduz a producao de estrogénio e estimula a secre¢do de gonadotrofinas,
favorecendo a maturacao folicular e a ovulagéo (Chera-Aree et al., 2023).

A influéncia de intervencdes nutricionais e metabdlicas no tratamento da SOP
tem sido cada vez mais explorada. A restricdo caldrica e a pratica de jejum intermitente
demonstraram beneficios na regulagéo dos niveis hormonais e na melhora da sensibilidade
a insulina, promovendo uma restauragdo mais natural da fungdo ovariana. Além disso,
a cirurgia bariatrica tem sido indicada para mulheres com SOP e obesidade severa,
sendo associada a uma melhora significativa na regularidade menstrual e na taxa de
ovulagdo espontanea, o que pode impactar positivamente a fertilidade dessas pacientes
(Samarasinghe et al., 2024).

Além dos tratamentos convencionais, diversas terapias complementares e
alternativas tém sido investigadas no contexto da infertilidade na SOP. O uso de
antioxidantes, como a astaxantina e o resveratrol, tem demonstrado efeitos benéficos
na reducdo do estresse oxidativo, favorecendo a qualidade oocitaria e melhorando os
resultados de ciclos de reproducgéo assistida. Outras intervengdes, como o uso de Nigella
sativa, mostraram potencial na regulacao dos niveis hormonais e no restabelecimento dos
ciclos ovulatorios em mulheres jovens com SOP (Jabarpour et al., 2024).
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Outro aspecto relevante no contexto da infertilidade na SOP é o impacto psicossocial
enfrentado por essas pacientes. Estudos indicam que mulheres com SOP apresentam
taxas mais elevadas de ansiedade e depresséo, muitas vezes associadas a dificuldade
de engravidar e as mudancgas no padréo corporal decorrentes da sindrome. Programas de
suporte psicologico e intervencbes baseadas em terapias cognitivo-comportamentais tém
sido propostas para minimizar os efeitos emocionais da infertilidade e melhorar a qualidade
de vida dessas pacientes (Hamzehgardeshi et al., 2024).

Por fim, as perspectivas futuras no tratamento da infertilidade na SOP envolvem
o desenvolvimento de abordagens mais personalizadas, considerando os aspectos
metabdlicos, hormonais e emocionais de cada paciente. O avangco das técnicas de
reproducao assistida, aliado a crescente compreensao dos mecanismos fisiopatologicos da
sindrome, pode contribuir para a formulacao de novas estratégias terapéuticas mais eficazes
e individualizadas. A combinacao de tratamentos farmacolégicos, intervencdes nutricionais
e suporte psicoldgico pode representar uma abordagem integrativa essencial para otimizar
a fertilidade e melhorar os desfechos reprodutivos dessas mulheres (Baghbani et al., 2024).

Dessa forma, a infertilidade associada a SOP continua sendo um desafio clinico
significativo, exigindo uma abordagem multidisciplinar que envolva endocrinologistas,
ginecologistas, nutricionistas e psicologos. O desenvolvimento de novas estratégias
terapéuticas e a ampliagdo do acesso a tratamentos eficazes sdo fundamentais para
garantir melhores resultados para as pacientes, promovendo uma melhoria na qualidade

de vida e aumentando suas chances de sucesso reprodutivo (Hafezi et al., 2024).

METODOS

A busca de artigos cientificos foi feita a partir do banco de dados contidos no
National Library of Medicine (PubMed). Os descritores foram “Polycystic ovary syndrome;
infertility; treatmen.”considerando o operador booleano “AND” entre as respectivas palavras.
As categorias foram: ensaio clinico e estudo clinico randomizado. Os trabalhos foram
selecionados a partir de publicagdes entre 2020 e 2024, utilizando como critério de inclusdo
artigos no idioma inglés e portugués. Como critério de excluséo foi usado os artigos que
acrescentavam outras patologias ao tema central, desconectado ao assunto proposto. A
revisao dos trabalhos académicos foi realizada por meio das seguintes etapas, na respectiva
ordem: definicdo do tema; estabelecimento das categorias de estudo; proposta dos critérios
de incluséo e exclusao; verificagdo e posterior analise das publicagbes; organizacdo das
informacdes; exposicao dos dados.
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RESULTADOS

Diante da associacdo dos descritores utilizados, obteve-se um total de 3864

trabalhos analisados da base de dados PubMed. A utilizagéo do critério de incluséo: artigos

publicados nos ultimos 5 anos (2020-2024), resultou em um total de 1176 artigos. Em

seguida foi adicionado como critério de inclusédo os artigos do tipo ensaio

clinico, ensaio clinico controlado randomizado ou artigos de jornal, totalizando 96 artigos.

Foram selecionados os artigos em portugués ou inglés, resultando em 96 artigos e

depois adicionado a opg¢éo texto completo gratuito, totalizando 57 artigos. Apés a leitura

dos resumos foram excluidos aqueles que ndo se adequaram ao tema abordado ou que

estavam em duplicacéo, totalizando 25 artigos, conforme ilustrado na Figura 1.

Artigos Totals:
3864

Critérios de inclusao:

Artigos Fublicados entre 2020 a 2024

Critérios de inclusao:

Tipo ensaio clinico, ensaio clinico
randomizado ou artigo original

Critérios de inclusdo:
Idiomas portugués e inglés

Critérios de inclusdo:

Disponiveis completos e gatuitos

Critérios de exclusio:
Artigos fora do tema abordado

PubMed

n: 1176

n; 96

n. a7

n: 25

n. 25

FIGURA 1: Fluxograma para identificagao dos artigos no PubMed.

Fonte: Autores (2025)
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Metformina melhora ovulagio reduzindo resisténcia a
insulina e restaurando a regularidade dos ciclos
menstruais na SOP.

Letrozol supera clomifeno na Intervengdes metabdlicas
indugdo ovulatéria, promovendo como jejum intermitente e
maior taxa de ovulacio e |gu SOP waad Cirurgia baridtrica aumentam a

gravidez em pacientes fertilidade em mulheres com
resistentes. S0P.

Terapias antioxidantes como astaxantina e resveratrol
melhoram qualidade oocitiria e reduzem estresse
oxidativo reprodutivo.

FIGURA 2: Sintese dos resultados mais encontrados de acordo com os artigos analisados.
Fonte: Autores (2025)

DISCUSSAO

A Sindrome do Ovario Policistico (SOP) € uma das principais causas de infertilidade
feminina, afetando entre 6 a 21% das mulheres em idade reprodutiva. A infertilidade
associada a SOP ocorre principalmente devido a anovulagdo crénica, que compromete
o ciclo menstrual e impede a ovulagédo regular. Estudos indicam que a prevaléncia da
infertilidade em mulheres com SOP varia entre 70 a 80%, sendo este um dos principais
desafios enfrentados por pacientes na busca pela concepgéo (Jiang et al., 2025). Além
disso, os impactos da SOP néo se restringem apenas a infertilidade, mas também incluem
alteragdes metabdlicas, como resisténcia a insulina, obesidade e dislipidemia, que podem
agravar ainda mais o quadro reprodutivo (Magalhaes et al., 2024).

As alteracdes hormonais séo determinantes na infertilidade causada pela SOP.
A resisténcia a insulina, comum nesses casos, aumenta os niveis de insulina circulante,
levando a uma hiperproducéo de andrégenos pelos ovarios. Esse desequilibrio hormonal
dificulta a maturacdo folicular e a ovulagdo. Como alternativa terapéutica, o uso da
metformina tem sido amplamente estudado. Esse medicamento atua melhorando a
sensibilidade a insulina e, consequentemente, restaurando ciclos ovulatérios regulares. Em
estudo recente, a metformina demonstrou reduzir os niveis de GDF-15, um biomarcador
relacionado ao metabolismo e inflamagéo, o que pode beneficiar pacientes com SOP ao
restaurar a funcao reprodutiva (Magalhées et al., 2024).
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Outra estratégia terapéutica frequentemente adotada no manejo da infertilidade na
SOP ¢é a inducéo da ovulacao com citrato de clomifeno (CC). Estudos comparativos entre
diferentes protocolos de indugéo ovulatéria sugerem que a combinacao de clomifeno com
gonadotrofina coridnica humana (hCG) aumenta significativamente a taxa de ovulagado e
gravidez em mulheres com resisténcia ao clomifeno (Thabet et al., 2024). Por outro lado,
uma abordagem combinada com letrozol, um inibidor da aromatase, tem demonstrado maior
eficacia em comparagao ao uso isolado do clomifeno, pois reduz os niveis de estrogénio
circulante e promove a liberagdo de gonadotrofinas, favorecendo a ovulacao (Chera-Aree
et al., 2023).

Além das abordagens farmacolégicas, novas estratégias terapéuticas vém sendo
exploradas para otimizar as taxas de fertilidade em pacientes com SOP. O uso de
astaxantina, um potente antioxidante, demonstrou reduzir o estresse oxidativo e modular
a apoptose celular em pacientes com SOP, potencialmente melhorando os resultados
reprodutivos (Jabarpour et al., 2024). Da mesma forma, a suplementagdo com resveratrol
mostrou beneficios na biogénese mitocondrial e qualidade oocitaria, o que é fundamental
para melhorar as chances de fertilizagdo durante os ciclos de reprodugédo assistida
(Ardehjani et al., 2024).

A influéncia de fatores metabdlicos na infertilidade associada a SOP também foi
abordada em ensaios clinicos sobre intervencdes dietéticas e cirtrgicas. O jejum intermitente
e a restricdo caldérica demonstraram beneficios na regulagdo dos niveis hormonais e na
reducdo da resisténcia a insulina, contribuindo para a restauragédo da ovulacdo (Jiang et
al., 2025). Além disso, a cirurgia bariatrica tem sido proposta como uma alternativa para
mulheres com SOP e obesidade grave. Um ensaio clinico multicéntrico evidenciou que
mulheres submetidas a cirurgia bariatrica apresentaram maior taxa de ovulagéo espontéanea
e melhora nos ciclos menstruais, sugerindo que a perda de peso pode ser uma estratégia
eficaz na restauragéo da fertilidade (Samarasinghe et al., 2024).

Outro aspecto relevante na infertilidade associada a SOP sdo as repercussoes
psicossociais. Mulheres com SOP frequentemente apresentam niveis elevados de ansiedade
e depressao devido as dificuldades reprodutivas e ao impacto dos sintomas clinicos na
autoestima. Uma abordagem inovadora envolveu o uso de entrevistas motivacionais em
redes sociais para melhorar o comportamento de saude e o bem-estar psicolégico
dessas pacientes. Os resultados sugeriram que essa estratégia pode aumentar a adesao ao
tratamento e melhorar a qualidade de vida dessas mulheres (Hamzehgardeshi et al., 2024).

Arelagao entre suplementos nutricionais e fertilidade na SOP também foi investigada.
O uso de carnitina como adjuvante nos protocolos de estimulagdo ovariana nao demonstrou
efeitos significativos na melhoria das taxas de sucesso da fertilizagdo in vitro, sugerindo
que sua aplicagdo clinica pode ser limitada (Hafezi et al., 2024). Em contrapartida, a
suplementagédo com omega-3 foi associada a um aumento na taxa de gravidez em mulheres
com SOP, possivelmente devido aos seus efeitos anti-inflamatérios e na modulagéo dos
niveis hormonais (Trop-Steinberg et al., 2023).

A Genética e a evolugéo dos paradigmas nas Ciéncias da Vida Capitulo 4

45



A fitoterapia também tem sido explorada como alternativa terapéutica para mulheres
com SOP. Um ensaio clinico randomizado analisou os efeitos do uso de Nigella sativa
(cominho preto) na regulagcdo hormonal e melhora dos ciclos menstruais em adolescentes
com SOP. Os resultados demonstraram que essa intervencao pode representar um
tratamento complementar promissor, especialmente para pacientes jovens que desejam
evitar terapias hormonais convencionais (Mahmoudian et al., 2024).

Outras abordagens néo farmacolégicas, como cupping therapy (terapia de ventosas
secas), também foram investigadas para o manejo da infertilidade na SOP. Um estudo piloto
sugeriu que essa técnica pode melhorar a qualidade de vida das pacientes, reduzindo a
ansiedade e o estresse associado ao diagnostico de infertilidade (Baghbani et al., 2024).
Essa abordagem, aliada a terapias cognitivo-comportamentais, pode fornecer suporte
emocional essencial para mulheres que enfrentam dificuldades na concepgao.

Por fim, a eficacia das abordagens tradicionais de tratamento da infertilidade, como
a inseminacéo intrauterina e o uso de protocolos hormonais, continua sendo debatida na
literatura. Uma recente expresséo de preocupacéo foi publicada em relagcdo a um estudo
que comparava a inseminacéao intrauterina com o coito programado utilizando clomifeno,
sugerindo que mais pesquisas sdo necessarias para estabelecer a real eficicia dessas
técnicas em pacientes com SOP (Acta Obstet Gynecol Scand, 2024).

Diante da diversidade de intervencdes estudadas, é evidente que a infertilidade em
mulheres com SOP é um problema multifacetado, exigindo abordagens personalizadas
e multidisciplinares. Enquanto os tratamentos farmacoldgicos, como a metformina e os
indutores da ovulagéo, continuam sendo a base terapéutica, intervencdes nutricionais,
cirurgicas e psicossociais emergem como estratégias auxiliares para otimizar as taxas
de sucesso reprodutivo e melhorar a qualidade de vida dessas pacientes. Assim, o manejo
da SOP e sua relacdo com a infertilidade requer uma abordagem integrativa, considerando
nédo apenas os fatores bioldgicos, mas também as implicacbes emocionais e sociais da
condic&o.

CONCLUSAO

A infertilidade associada a Sindrome do Ovario Policistico (SOP) representa um
desafio significativo na saude reprodutiva feminina, sendo uma das principais causas
de anovulagéo cronica. O presente estudo analisou a prevaléncia dessa condigédo, os
mecanismos fisiopatoldgicos envolvidos e as abordagens terapéuticas mais eficazes
para restaurar a fertilidade em mulheres acometidas. A SOP esta fortemente associada a
resisténciaainsulina, hiperandrogenismo e disfungdes ovulatérias, fatores que comprometem
a concepcgdo espontanea e exigem intervengdes especificas para melhorar os desfechos
reprodutivos. Dentre as abordagens analisadas, a metformina demonstrou efeitos positivos
na regulacdo dos niveis de insulina e na restauracdo da ovulagdo, tornando-se uma
alternativa para pacientes que apresentam resisténcia ao clomifeno. Além disso, a inducéo
da ovulagé@o com letrozol mostrou-se mais eficaz do que o clomifeno isolado, aumentando
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as taxas de ovulacdo e gravidez. Intervengdes metabolicas, como a perda de peso por
meio da cirurgia bariatrica e do jejum intermitente, também tiveram impacto positivo na
regularizacdo do ciclo menstrual e na melhora da fertilidade. As terapias complementares
também mostraram potencial promissor, como o uso de antioxidantes, incluindo astaxantina
e resveratrol, que auxiliam na melhora da qualidade oocitaria e na reducéo do estresse
oxidativo. Além disso, foi evidenciado que aspectos psicossociais desempenham um papel
crucial na infertilidade feminina. A ansiedade e a depresséo séo comuns em mulheres com
SOP, e estratégias de suporte psicolégico, como a terapia cognitivo-comportamental e
a entrevista motivacional, demonstraram contribuir significativamente para a adeséo ao
tratamento e a melhora da qualidade de vida dessas pacientes. Com base nos achados
desta pesquisa, conclui-se que o tratamento da infertilidade na SOP deve ser multidisciplinar
e personalizado, considerando os aspectos metabdlicos, hormonais e psicoldgicos de cada
paciente. O avanco das terapias farmacologicas, aliadas a mudancas no estilo de vida
e ao suporte emocional, pode otimizar a fertilidade e proporcionar melhores desfechos
reprodutivos. Além disso, novas pesquisas sao necessarias para aprofundar o entendimento
sobre os mecanismos subjacentes da SOP e explorar novas alternativas terapéuticas que
possam beneficiar esse grupo de pacientes.

Portanto, a infertilidade na SOP continua sendo um desafio clinico que exige
intervencdes inovadoras e um cuidado integrado para melhorar os resultados terapéuticos

e aumentar as chances de sucesso na concepgao.
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