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RESUMO

Objetivo: descrever o caso de uma paciente de 39 anos em acompanha-

mento com a reprodução assistida que apresentou alterações visuais iniciadas 

após dois dias do uso do citrato de clomifeno. Método: estudo observacional 

e descritivo, do tipo relato de caso, acerca de uma paciente que apresentou 

efeitos colaterais após iniciar o citrato de clomifeno para estimulação ovaria-

na. Resultado: o citrato de clomifeno é frequentemente usado como trata-

mento em mulheres ovulatórias e anovulatórias. Como qualquer droga, pode 

apresentar efeitos colaterais e as alterações visuais são, dentre eles, as menos 

comuns. Conclusão: os distúrbios visuais experimentados por uma pequena 

porcentagem de pacientes durante o uso da medicação podem representar 

uma séria complicação.

Palavras-chaves: Clomifeno; Fertilização in vitro; Indução da ovulação; 

Reprodução.

ABSTRACT 

Objective: to describe a case of a 39-year-old patient undergoing assisted 

reproduction who presented visual changes that began after two days of using 

clomiphene citrate. Method: observational and descriptive study, of the case report 

type, about a patient who presented side effects after starting clomiphene citrate 

for ovarian stimulation. Result: clomiphene citrate is often used as a treatment 

in ovulatory and anovulatory women. Like any drug, it can have side effects and 

visual changes are the least common among them. Conclusion: visual disturbances 

experienced by a small percentage while using the medication can represent a 

serious complication for the patient.
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INTRODUÇÃO

O citrato de clomifeno (CC) é um modulador 
seletivo do receptor estrogênico e é o indutor da 
ovulação mais prescrito no mundo. O uso de CC para 
indução da ovulação foi relatado pela primeira vez 
em 1961 por Greenblatt et al.1, e desde então tem 
sido muito utilizado para a infertilidade anovulatória 
e ovulatória2. É um agente não esteroide administra-
do por via oral, que produz efeitos estrogênicos e an-
tiestrogênicos mistos3. Devido às suas propriedades 
antiestrogênicas, modifica os receptores hipotalâmi-
cos levando a um aumento da secreção hipofisária do 
hormônio folículo-estimulante, através da inibição do 
feedback negativo estrogênico, desta forma estimula 
a foliculogênese.

Seu uso está associado a efeitos colaterais em 
um pequeno percentual de pacientes, sendo que as 
alterações visuais como diminuição da visão, diplo-
pia, fotofobia, escotomas, periflebite e oclusões das 
veias retinianas podem se apresentar em menos de 
2% dos casos. Quando a paciente apresenta algum 
dos sintomas visuais relatados, há necessidade de 
interromper a medicação por medo de danos irre-
versíveis à retina4. 

O objetivo deste trabalho foi relatar um caso 
clínico sobre alterações visuais em uso de CC para 
estimulação ovariana em um ciclo de fertilização in 
vitro (FIV) em uma paciente má respondedora. 

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo observacional e descritivo, 
do tipo relato de caso, acerca de uma paciente que 
apresentou efeitos colaterais após iniciar o citrato de 
clomifeno para estimulação ovariana.

Por tratar-se de um estudo do tipo relato 
de caso, foi recolhida a assinatura da paciente 
no Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 
(TCLE) e, para a realização da pesquisa, a mesma 
foi submetida integralmente para avaliação pelo 
CEP da Fundação de Ensino e Pesquisa em Ciên-
cias da Saúde (FEPECS), tendo sido aprovado sob 
o parecer consubstanciado nº 6.725.496 (CAAE: 
77490023.0.0000.5553).

Essa tramitação ocorreu conforme orienta-
do pelo Ministério da Saúde na Carta Circular nº 
166/2018 – CONEP/SECNS/MS, que traz esclare-
cimentos específicos acerca da submissão de relatos 
de caso no sistema CEP/CONEP. ##

RESULTADOS E DISCUSSÃO

Mulher, 39 anos, com hipotireoidismo, em uso de 
levotiroxina 75 mcg, submetida a Fertilização in Vitro 
(FIV) por infertilidade primária devido à baixa reserva 
ovariana e azoospermia obstrutiva por vasectomia. 

Na primeira hiperestimulação ovariana, foi uti-
lizado FSH recombinante (FSHr) 300UI, do D1 ao 
D4; FSHr 150UI e Menotropina (hMG) 150UI do D5 
e D7, hMG 300UI no D8 a D12 em protocolo com 
antagonista do GnRH e trigger com gonadotrofina 
coriônica recombinante (hCG-r) em D13. Apresen-
tou um folículo dominante e nenhum oócito foi re-
cuperado na punção.

Na segunda tentativa de FIV, diante de baixa 
resposta ovariana, optou-se pelo uso de CC 150 mg,  
durante 5 dias associado ao hMG 300UI. No en-
tanto, em D3 interrompeu o CC e permaneceu com 
gonadotrofinas até D10, em protocolo com anta-
gonista do GnRH e realizada maturação oocitária 
com dual trigger (agonista de GnRH + gonadotro-
fina coriônica). Apresentou 2 folículos dominantes 
sendo recuperados 3 oócitos na captação, destes 
1 era maduro.

O CC isolado ou em combinação com gonado-
trofinas pode ser utilizado para estimulação ovaria-
na em más respondedoras segundo a última reco-
mendação da Sociedade europeia de embriologia e 
reprodução humana (ESHRE)6. Ele é, geralmente, 
muito bem tolerado. Alguns efeitos adversos são 
relativamente comuns, e raramente são persisten-
tes ou graves o suficiente para ameaçar a conclusão 
do tratamento.

Os fabricantes recomendam que ele seja admi-
nistrado na dose inicial de 50 mg/dia por 5 dias no 
início do ciclo para o recrutamento folicular. Este curso 
de tratamento é ineficaz em alguns casos e doses de 
150 a 200 mg/dia são frequentemente usadas para 
aumentar a taxa de sucesso7. 

Ainda que apenas uma pequena porcentagem 
que faz uso de CC experimente efeitos negativos, 
sua ocorrência está associada ao aumento das doses 
da droga. Esses efeitos colaterais incluem: mudanças 
de humor (64%-78%), aumento do volume ovariano 
(13,6%), rubor vasomotor (10,4%), desconforto abdo-
minal (5,5%), náuseas e vômitos (2,2%), desconforto 
nas mamas (2,1%), sintomas visuais (1,5%), dores de 
cabeça (1,3%) e sangramento uterino anormal (1,3%)7. 
Quando há relato de alterações visuais, geralmente 
seu uso é imediatamente descontinuado, por receio 
de danos irreversíveis à retina4. 
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Problemas visuais como diminuição da vi-
são, diplopia, fotofobia, escotomas, periflebite e 
oclusões das veias retinianas foram relatados na 
literatura. A terapia com clomifeno causa aumento 
do estradiol, hormônio que sabidamente tem ação 
trombogênica. Tal ação predispõe as pacientes a 
incidentes vasculares, como a neuropatia óptica 
isquêmica anterior não arterítica, que é uma cau-
sa irreversível de perda visual pouco relatada na 
literatura em associação ao CC8.

Diante do resultado apresentado na segunda 
captação oocitária, convém supor que o CC teve pa-
pel importante na estimulação ovariana, muito embo-
ra seu uso tenha sido limitado pelo potencial risco de 
efeitos colaterais irreversíveis. 

CONCLUSÃO

Atenção especial deve ser dada ao receitar CC em 
ciclos de estimulação ovariana, uma vez que os distúrbios 
visuais experimentados por algumas mulheres podem 
implicar na necessidade de interrupção do tratamento.

Embora raras, as alterações visuais associadas 
ao uso da medicação devem ser de conhecimento dos 
profissionais prescritores e as pacientes precisam ser 
alertadas acerca desses possíveis efeitos, já que po-
dem gerar implicações clínicas severas. 
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