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RESUMO: Atualmente, a contracepcdo &
uma pratica difundida em todo o mundo, com
o intuito, principalmente, de planejamento
familiar. No Brasil, aproximadamente
81% das mulheres com parceiro fixo
fazem uso de algum contraceptivo e,
destas, 25% optam pelo contraceptivo oral
hormonal. Contudo, apesar de amplamente
utilizados, compreendem uma quantidade
expressiva de efeitos adversos, dos quais
destacam-se 0s eventos cardiovasculares
e tromboembdlicos. O objetivo desse
estudo foi avaliar a relagéo entre o uso dos
anticoncepcionais orais combinados e as
suas complicagbes a nivel cardiovascular.

Data de aceite: 02/05/2023

Para isso, foram realizadas buscas nas
bases de dados do PubMed, MedLine e
LILACS, utlizando os descritores “oral
contraceptives”, “thrombosis”, “intrauterine
devices”, “benefits” e “copper”’. Foram
selecionados 28 artigos ap6s a aplicagéo
de critérios de inclusédo e exclusédo. Eles
foram capazes de elucidar fatos para
0s contraceptivos orais combinados
apresentarem riscos a saude feminina e
também de demonstrarem os dispositivos
intrauterinos (DIU) como método
contraceptivo alternativo. Logo, notou-
se que apesar dos anticoncepcionais
orais combinados apresentarem elevada
morbimortalidade, continuam sendo
métodos amplamente escolhidos em
detrimento dos DIUs, o que pode se justificar
através da precariedade de informagdes
acerca destes, bem como auséncia de
incentivo pelos profissionais da saiude ao
Seu uso.

PALAVRAS-CHAVE: Contraceptivos orais;
Trombose;  Dispositivos  intrauterinos;
Beneficios; Cobre

Saude e medicina na América Latina

Capitulo 21

206



THE IMPACT OF COMBINED ORAL CONTRACEPTIVES ON WOMEN’S
CARDIOVASCULAR HEALTH AND THE INTRAUTERINE DEVICES AS AN
ALTERNATIVE

ABSTRACT: The contraception is currently widely manner widespread and realized by many
womens all over the world, with the main purpose of family planning. In Brazil, nearly 81% of
womens with fix partner make a use of some contraceptive method and of these, 25% has
oral hormonal contraceptive as contraceptive method. However, despite of widely used, such
medicines comprise an expressive amount adverse effects, of which stand out cardiovascular
and thromboembolic events. The point of this study was evaluating the relationship between
the use of combined oral contraceptives and your complications, specially at cardiovascular
level, and convince about the possibility to use DIU as alternative contraceptive method.
Therefore, this integrative literature review aims to point out the adverse effects of these drugs
on the cardiovascular health of users. For this, searches were performed in the databases
of PubMed, MedLine and LILACS, using the descriptors “oral contraceptives”, “thrombosis”,
“intrauterine devices”, “benefits” and “copper”. A total of 28 articles were selected after
applying these inclusion and exclusion criterias: articles between 2014 and 2021, free, in
English and Portuguese and reviews, meta-analysis, guidelines and consensus and articles
outside the topic covered were excluded. These studies were able to elucidate reasons why
COC pose risks to women'’s health and also to present the IUD as an alternative contraceptive
method. Therefore, it was possible to note that although combined oral contraceptives have
high morbidity and mortality, they are still widely used methods to the detriment of IUD,
which can be justified by the precariousness of information about them, as well as the lack of
encouragement by health professionals to use this type of contraception.

KEYWORDS: Oral contraceptives; Thrombosis; Intrauterine devices; Benefits; Copper

INTRODUCAO

Atualmente, a contracep¢do é uma pratica amplamente difundida e realizada
por diversas mulheres em todo o mundo com o intuito, principalmente, de planejamento
familiar, embora existam outros beneficios, como o tratamento de cistos ovarianos,
endometriose, acne e dismenorreia.?’?° Por consequéncia, nota-se uma extensa variedade
de métodos contraceptivos disponiveis no mercado, dos quais é possivel destacar o uso
do anticoncepcional oral hormonal. No Brasil, entre a faixa etaria compreendida de 15 a 49
anos, aproximadamente, 81% das mulheres com parceiro fixo fazem uso de algum tipo de
método contraceptivo e, destas, 25% tem como método o contraceptivo oral hormonal.?®

O primeiro anticoncepcional oral hormonal foi aprovado em 1960. ?” E, nos dias
atuais, ja podemos classifica-lo quanto a sua composigcéo, dosagem e tipo de horménio.
Em relagcdo a composicao, ha a disponibilidade de método isolado (composto somente de
progesterona) ou combinado, no qual além da progesterona ha a presenca de estrogénio.®
Quanto a dosagem e tipos de horménios utilizados, os anticoncepcionais orais combinados
podem ser classificados como: de primeira, segunda, terceira e quartageragdo. Compreende-
se como primeira geragao, aqueles com 50 mcg de etinilestradiol (EE), enquanto que a
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segunda geragao possui dosagens associadas mais baixas do composto, tais quais 20, 30
ou 35 mcg, associados a progesterona do tipo noretrindona e seus derivados. A terceira
geragéo, por sua vez, contém as progesteronas gestodeno ou desogestrel associadas ao
EE, que foram formuladas com o intuito de promover menor potencial androgénico que
as demais. Por fim, a quarta geracdo € composta por um derivado da espironolactona, a
drospirenona, que também possui agdo antiandrogénica.?

No entanto, apesar de amplamente utilizados, tais medicamentos demonstram efeitos
adversos, dos quais destacam-se os eventos cardiovasculares e tromboembolicos.?® E
sabido, que mulheres em idade reprodutiva e usuarias de anticoncepcional oral combinado,
além de apresentarem alteracdes no metabolismo de lipidios e glicemia, inflamacéo cronica
e estresse oxidativo, também podem apresentar aumento das subfra¢des aterogénicas da
lipoproteina de baixa densidade (LDL) e aumento da pressao arterial.?* Outra caracteristica
relevante desses medicamentos € sua fungdo como agentes pro-coagulantes, favorecendo
um estado de hipercoagulabilidade.

Outros métodos existentes, porém, menos conhecidos sdo os dispositivos
intrauterinos (DIUs). Eles passaram a ter disponibilidade e sua popularidade ainda esta
em ascensdo. Sua comercializagéo iniciou-se no ano de 1960, inicialmente nos Estados
Unidos, sendo hoje um método muito empregado em paises da Asia, como a China,
Coréia e Uzbequistdao, onde aproximadamente metade de todas as mulheres em idade
fértil utilizam o método. Dentre uma das suas principais vantagens, encontra-se taxa de
falha menor que 1% ainda no primeiro ano de insercao, sendo um dos métodos atualmente
disponiveis mais eficazes e com menos efeitos adversos.'?

O objetivo deste estudo foi avaliar a relacao entre o uso dos anticoncepcionais orais
combinados e as suas complicacdes, especialmente, a nivel cardiovascular, e apresentar o

DIU como método contraceptivo alternativo.

METODOS

Trata-se de um estudo de abordagem qualitativa, retrospectiva e transversal,
realizado por meio de uma revisdo integrativa de literatura, utilizando as bases de dados
PubMed, MedLine e LILACS. Os descritores de saude (DeCS) utilizados para fazer as
buscas foram: “oral contraceptives”, “thrombosis”, ‘“intrauterine devices”, “benefits” e
“copper” utilizando-se o operador booleano AND entre as palavras citadas. A busca com
as palavras chave foi realizada em seis etapas utilizando os descritores da seguinte forma:
“oral contraceptives” and “thrombosis” que foram pesquisadas nas bases do PubMed e do
MedLine, “intrauterine devices” and “benefits” que também foram pesquisadas nas bases
do PubMed e MedLine, enquanto ‘“intrauterine devices” and “copper” foi realizada na base
de dados LILACS, além de pesquisar isoladamente “oral contraceptives” também nesta.

As seguintes etapas foram seguidas para a realizagdo desta revisao integrativa de

Saude e medicina na América Latina Capitulo 21

208



literatura: estabelecimento do tema e das bases de dados a serem utilizadas para a pesquisa,
utilizacado do operador DeCS, definicao dos parametros de elegibilidade, verificagdo das
publicagbes nas bases de dados, definicdo dos critérios de incluséo e exclusdo, exame das
informagdes encontradas, anélise dos estudos encontrados e exposi¢cao dos resultados.
Nesse estudo, foram incluidos artigos publicados entre 2014 e 2021, gratuitos, nos idiomas
inglés e portugués. Foram excluidos os estudos que ndo apresentavam relagé@o clara e
objetiva com o tema abordado, bem como os que compreenderam revisdo de literatura,
meta-analise, diretrizes, consensos, guidelines, assim como artigos repetidos entre as

bases.

RESULTADOS

A busca realizada nas trés bases de dados utilizadas obteve como resultado
total: 7551 artigos, sendo 3329 no PubMed, 3109 no MedLine e 1113 no LILACS. Apos
a aplicagéo de cada critério de inclus@o e exclusao selecionou-se 18 no PubMed, 4 no
MedLine e 6 no LILACS, totalizando 28 artigos para os resultados. A primeira busca foi
realizada através do PubMed, com os seguintes descritores: “oral contraceptives” and
“thrombosis” e, desta, foram encontrados 2.817 artigos, sem a aplicacéo de qualquer filtro.
Apoés a aplicacao de filtro de tempo, de 2014 a 2021, o resultado foi de 304 artigos. Em
seguida, aplicou-se o filiro de gratuidade, reduzindo para 121 e, ap0s filtrar para o idioma
manteve-se este resultado. Ao fim, ap6s a excluséo de artigos de revisdo de literatura,
meta-analise, diretrizes e consensos, o total encontrado foi de 41. Em relagédo ao tema,
foram selecionados 14 artigos. (Tabela 1)
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Figura 1. Fluxograma para identificagdo dos artigos encontrados, através das buscas realizadas nas

bases de dados.
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Autor

Jang YS, Lee ES, Kim
YK

Khialani D, Cessie
SL, Lijfering WM,
Cannegieter SC,
Rosendaal FR, Vlieg
AVH.?

Galanaud JP, Sevestre
MA, Pernod G, Genty C,
Richaud C, Rolland C,
etal.®

Rahhal A, Khir F, Adam
M, Aljundi A, Mohsen MK,
Al-Suwaidi J.*#

Dulicek P, lvanova E,
Kostal M, Sadilek P,
Beranek M, Zak P, et al.’

Xu F, Liu C, Huang X.5

McDaid A, Logette E,
Buchillier V, Muriset M,
Suchon P, Pache TD,
etal’”

Béliard A, Verreth L,
Grandjean P.8

Park MJ, Geon GH.°

El-Reshaid K, Al-Bader
S, Sallam H.™

Suzuki N, Suzuki K,
Mizuno T, Kato Y, Suga
N, Yoshino M, et al."

Ano

2021

2020

2020

2020

2018

2017

2017

2017

2017

2016

2016

Tipo de estudo

Estudo de
série de casos
retrospectivo
(n=13)

Estudo de caso
controle
(n=3202)

Estudo de coorte
(n = 8256)

Relato de caso

Estudo de coorte

(n=770)

Relato de caso

Estudo de caso-
controle
(N=1622)

Relato de caso

Relato de caso

Relato de caso

Relato de caso

Pontos importantes

Ressalta a importancia de o médico
valorizar o risco de tromboembolismo
venoso em mulheres que possuam fatores
de risco para essa entidade, antes de
prescrever os anticoncepcionais orais
combinados.

Tanto os fatores genéticos quanto o uso de
contraceptivos orais combinados aumentam
o risco de eventro trombotico venoso,
contudo, o risco foi maior quando ambos
estavam coexistindo numa mesma mulher.

Ap6s a identificagcéo de mulheres que ja
tinham sofrido evento trombético durante

0 uso de contraceptivo oral combinado foi
solicitado que o uso fosse cessado e essas
mulheres foram acompanhadas por 3 anos
para estudar a recorréncia desse tipo de
evento e somente 1 mulher apresentou
recorréncia.

O uso de anticoncepcional oral combinado
pode causar infarto agudo do miocardico
mesmo em mulheres jovens sem qualquer
fator de risco.

Os contraceptivos orais combinados
contribuem tanto para a ocorréncia de
tromboembolismo venoso quanto para o
arterial, mas a etiologia é multifatorial.

O uso de contraceptivo oral foi fator
importante na génese de trombose venosa
cerebral e infarto cerebral, culminando em
déficit neurologico transitério.

Foi possivel determinar uma combinagao
de parametros clinicos e genéticos que
podem auxiliar a prever risco de trombose
venosa em usuarias de contraceptivos orais
combinados.

Considerar trombose venosa mesentérica
em usuarias de contraceptivo oral
combinado, em caso de dor abdominal
subita sem qualquer outra causa que a
justifique.

O risco para desenvolvimento de
tromboembolismo venoso nas usuérias
depende tanto da dose de estrogénio
quanto da progesterona usada e sua
dosagem.

Nem sempre os contraceptivos orais
combinados causardo tromboembolismo
em sitio pulmonar, se atentar a outros sitios
possiveis.

Esse relato foi importante para demonstrar
que COCs séao capazes de causar crises
hipertensivas, como uma emergéncia
hipertensiva, ja que houve lesdo de 6rgao-
alvo.

Saude e medicina na América Latina

Capitulo 21

21



Stocco B, Fumagalli

HF, Franceschini SA,
Martinez EZ, Marzocchi-
Machado CM, Sa MFS,
et al.”

Al Abdulhai SA, EI-Ali
MW, El-Dahshan MES. °

2015

2015

Sasaki Y, Shimabukuru
A, Isegawa T, Tamori W,
Koshiishi T, Yonaha H.™

2014

Estudo de caso-
controle
(n=70)

Relato de caso

Relato de caso

Demonstrou que o efeito hipercoagulante
do contraceptivo combinado ndo depende
somente da dose de estrogénio. Mesmo
o de menor dose de EE alterou fatores da
coagulacgéo.

Apesar de segura para mulheres com
Sindrome do Anticorpo Antifosfolipidio
(SAF), a noretrindona nao é recomendada
para pacientes com alto risco de trombose
e pode ter sido a causa da trombose nessa
usuéria.

Trombose venosa renal deve ser incluida
como possivel diagnoéstico em usuarias
de contraceptivos orais combinados que
tenham clinica de dor em flanco.

Tabela 1. Especificagcdo dos artigos selecionados na base de dados do PubMed utilizando os
descritores: “oral contraceptives” and “thrombosis” de acordo com autor, ano de publicag¢ao, tipo de
estudo e principais conclusodes.

Fonte: Pinto GRM, et. Al (2023)

Outra busca feita nessa mesma base foi com os descritores: “intrauterine devices”

and “benefits” e ela resultou em 512 artigos, destes, 200 se encontravam entre 2014-2021,

e 72 eram gratuitos e encontrados em inglés e portugués. Apds a aplicagdo do critério

de excluséo, teve-se 22 artigos no total e, desses 22, 4 estavam de fato dentro do tema.

(Tabela 2)

Autor Ano

Bingham AL, Garrett CC,
Bayly C, Kavanagh AM,
Keogh LA, Bentley RJ, et
al 15

2018

Nanda G, Rademacher
K, Solomon M, Mercer S,
Wawire J, Ngahu R."®

2018

Eva G, Nanda G,
Rademacher K, Mackay A,
Negedu O, Taiwo A, et al."”

2018

Hubacher D.'®
2015

Tipo de estudo

Estudo comparativo

transversal

Relatos de
experiéncia e
entrevistas

Entrevistas

Ponto de vista

Pontos importantes

Os contraceptivos orais dependem da
adeséo da paciente para sua eficacia
ser plena, enquanto o dispositivo

intrauterino ndo depende da paciente.

O que pesou na escolha do método
contraceptivo ser o dispositivo
intrauterino foi o fato do nivel de
hormonio contido ser bem menor,
trazendo menos riscos a saude.

Satisfagéo das usuarias com o
uso do dispositivo intrauterino foi
alta, especialmente nos casos de
problemas com outros métodos.

O nivel de levonogestrel liberado pelo
dispositivo intrauterino é o que reduz

os efeitos colaterais, ao contrario das
pilulas contraceptivas.

Tabela 2. Especificagcdo dos artigos selecionados na base de dados do PubMed utilizando os
descritores: “intrauterine devices” and “benefits” de acordo com autor, ano de publicagéo, tipo de estudo
e principais conclusdes.

Fonte: Pinto GRM, et. Al (2023)

Na base MedLine foram utilizados na busca os descritores “oral contraceptives

”
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and ‘thrombosis” e encontrados 2496 artigos relacionados, em contrapartida, ao aplicar
o critério de inclusdo temporal (2014-2021) o resultado foi de 274. Em seguida, aplicados
critério de gratuidade e idiomas obteve-se 241 e 230 artigos, respectivamente. Ao final,
retirando-se as revisdes sistematicas, meta-analises, guidelines, diretrizes e consensos,
obtiveram-se 214 artigos. Enquanto isso, somente 1 estava seguindo o tema abordado.
(Tabela 3)

Qingling H, Xue C, Relato de caso Usuaria de contraceptivo oral

Chaoyong X, Xuan C."® 2019 com cefaleia subita sempre
pensar na possibilidade de
trombose venosa cerebral de
seio.

Tabela 3. Especificacdo dos artigos selecionados na base de dados do MedLine utilizando os
descritores: “oral contraceptives” and ‘thrombosis” de acordo com autor, ano de publicagéo, tipo de
estudo e principais conclusodes.

Fonte: Pinto GRM, et. Al (2023)

Ainda nessa base buscou-se pelos seguintes descritores: “intrauterine devices” and
‘benefits” e, entdo, foram encontrados 612 artigos. A partir dai, filtrando de 2014-2021
encontrou-se 212, destes, 196 eram gratuitos e 193 em inglés. No término da busca,
retirando-se as revisdes sistematicas, meta-analises, consensos, diretrizes e guidelines,
totalizou-se 174 artigos, dentre eles, 3 seguiam o tema proposto de forma clara e precisa.
(Tabela 4)

Gemzell-Danielsson K, 2021 Jornal Os dispositivos intrauterinos

Kubba A, Caetano C, possuem tanto beneficios

Faustmann T, Lukkari-Lax contraceptivos como nao

E, Heikinheimo O.2° contraceptivos também.

Spotnitz ME, Natarajan K, 2020 Estudo de coorte Os dispositivos intrauterinos de

Ryan PB, Westhoff CL.?' retrospectivo cobre apresentam menor risco
(n=10.674) de causar neoplasia cervical de

alto grau em comparagéo aos
de levonorgestrel.

Hubacher D, Spector H, 2017 Ensaio clinico O nivel de satisfagéo das
Monteith C, Chen PL, Hart randomizado usuarias de dispositivos
C.2 (n=916) intrauterinos é alto.

Tabela 4. Especificacdo dos artigos selecionados na base de dados do MedLine utilizando os
descritores: “intrauterine devices” and “benefits” de acordo com autor, ano de publicagéo, tipo de estudo
e principais conclusoes.

Fonte: Pinto GRM, et al. (2023)

Enquanto isso, as duas Ultimas buscas foram realizadas na base LILACS, usando
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os descritores “oral contraceptives” na primeira e ‘intrauterine devices” and “copper” na

segunda. Na primeira foram encontrados 1040 artigos, destes, 169 compreendidos entre

2014-2021, sendo 166 gratuitos e 117 em inglés e portugués. Retirando-se as revisbes

sistematicas, consensos, meta-andlises, diretrizes e guidelines tem-se 112 artigos.

Contudo, dentro do tema abordado foram selecionados ao final dessa busca 5. (Tabela 5)

Autor

Silva CS, Sa R, Toledo
J.ZS

Santos ACN, Petto J,
Diogo DP, Seixas CR,
Souza LH, Aratjo WS,
et al.*

Guedes JVM, Nunes NR,
Ferreira LGR, Vilar TG,
Pinheiro MB, Domingueti
Clp#

Steckert APP, Nunes SF,
Alano GM.?

Petto J, Vasques LMR,
Pinheiro RL, Giesta BDA,
Santos ACND, Neto MG,
etal.?”

Ano
2019

2018

2018

2016

2014

Tipo de estudo

Estudo
epidemiologico de
base populacional

(n =100)

Estudo de caso-
controle
(n=42)

Estudo de caso-
controle
(n=113)

Estudo
epidemioldgico
transversal
retrospectivo
(n=197)

Estudo analitico
prospectivo
(n=36)

Pontos importantes

16% das participantes relataram casos
de trombose na familia pelo uso desse
método.

O grupo em uso de anticoncepcional
oral combinado apresentou maiores
niveis de LDL-c comparado ao grupo
controle.

Em usuarias de contraceptivo oral
combinado foram encontrados niveis
mais altos de Proteina C, triglicerideos,
HDL-c em comparagao a nao usuarias.

92,96% das usuarias de COCs

nesse estudo faziam uso de alguma
formulacdo com capacidade de causar
TEV.

E imperativo avaliar a relag&o risco-
beneficio ao prescrever os COCs e,
acompanhar essas pacientes mais de
perto, tendo em vista potenciais riscos
cardiovasculares.

Tabela 5. Especificacdo dos artigos selecionados na base de dados do LILACS utilizando o descritor:
“oral contraceptives” de acordo com autor, ano de publicagéo, tipo de estudo e principais conclusdes.

Fonte: Pinto GRM, et al. (2023)

Quanto a ultima procura, apenas 9 foram publicados entre os anos de 2014 e

2021, e esses 9 encontrados foram de texto gratuito. Em relagédo ao idioma, somente 6

se enquadram no critério (artigos em inglés e portugués). Ao fim, retirando-se as revisbes

sistematicas obtiveram-se 5 artigos, com somente 1 relacionado ao tema de fato. Todos os

artigos duplicados entre as bases foram excluidos. (Tabela 6)
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Autor Ano Tipo de estudo Pontos importantes

Trigueiro TH, Ferrari JC, 2020 Estudo longitudinal | Antes da colocacéo do DIU, 43,4%
Souza SRRK, Wall ML, prospectivo das participantes do estudo tinham
Barbosa R.% (n=83) 0s COCs como método de escolha.

Tabela 6. Especificagéo dos artigos selecionados na base de dados do LILACS utilizando o descritor:
“intrauterine devices” and “copper” de acordo com autor, ano de publicagéo, tipo de estudo e principais
conclusdes.

Fonte: Pinto GRM, et. al (2023)

Por fim, foram selecionados 28 estudos e, dentre eles: 9 eram relatos de caso, 5
estudos de caso-controle, 3 estudos de coorte, 2 estudos epidemiolégicos, 1 ensaio clinico,
1 estudo de série de casos, 2 entrevistas, 1 estudo longitudinal, 1 estudo comparativo, 1
estudo analitico, 1 ponto de vista e 1 jornal.

ApoOs selecédo e analise dos artigos selecionados, a maior parte registrou que os
anticoncepcionais orais combinados apresentam como efeito adverso a trombose venosa,
sendo mais comum a ocorréncia de trombose venosa profunda (TVP) e tromboembolismo
pulmonar (TEP). Porém, existiram 5 relatos de caso que demonstraram a ocorréncia
de trombose em outros sitios menos comumente acometidos, como cerebral, cardiaco,
renal, mesentérico, ovariano e esplénico. A maioria dos estudos defende que o efeito
pro-coagulante dos COCs (Contraceptivos Orais Combinados) se deve estritamente a
dose de estrogénio utilizada, mas 2 estudos puderam inferir que ndo depende somente
disso, mas também do tipo de progesterona utilizada. Os estudos relacionados aos COCs
demonstraram, em quase sua totalidade, que a presenca de fatores de risco como por
exemplo obesidade, tabagismo, historia familiar, anormalidades genéticas, estavam
presentes nas usuarias que sofreram eventos trombéticos. Todos os estudos relacionados
aos DIUs chamaram a atencéo para sua alta eficacia contraceptiva e possibilidade de tratar
a dismenorreia, assim como também elucidaram a auséncia de eventos tromboembodlicos
por esse tipo de método. Esses mesmos também chamaram a atencdo para os riscos
envolvidos pela colocacdo do método, como perfuragdo uterina e doenca inflamatéria
pélvica. Em contrapartida, nas 3 entrevistas selecionadas todas as usuarias desse método
relataram satisfacdo com o mesmo.

DISCUSSAO

Os resultados puderam evidenciar quase na totalidade dos artigos selecionados que
0s anticoncepcionais orais combinados s&o, atualmente, métodos amplamente utilizados
em todo o mundo, pois cerca de 93 milhdes de mulheres os utilizam como método
contraceptivo.®® Essa expressiva escolha pelo método se justifica pela sua alta eficacia em
evitar a gravidez e promover outros efeitos benéficos durante o ciclo menstrual.’®* Como por

exemplo redugé@o do fluxo menstrual e da dismenorreia.* Todavia, com o aumento do uso
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desse tipo de método também cresceram os casos de doencas cardiovasculares, como
Hipertensao Arterial Sistémica (HAS), acidentes vasculares e trombose, e isso demonstrou
que os COCs aumentaram a vulnerabilidade da satde feminina.?® Quanto a HAS, isso pode
ser elucidado, por exemplo, através do estudo de Santos et al.?*, no qual foi visto que
0s anticoncepcionais orais combinados geraram aumento de 20 a 40mmHg na pressao
arterial sist6lica e de 10 a 20mmHg na presséo arterial diastélica das usuérias analisadas.?*
O relato apresentado por Suzuki et. AI*" corrobora com o resultado anterior, ao apresentar
um caso de COCs envolvidos na génese de crises hipertensivas, tendo ainda, como
consequéncia, a trombose.®!

Entende-se que a fisiopatologia principal do tromboembolismo venoso (TEV) esta
galgada na Triade de Virchow, a qual & composta por trés variaveis: estase sanguinea,
leséo vascular e hipercoagulabilidade.? Entretanto, grande parte dos resultados obtidos
demonstrou que a trombose & uma entidade multifatorial, sendo influenciada por
condicbes adquiridas e/ou hereditarias e fatores ambientais, como traumas, cirurgias,
mutacdes genéticas, obesidade, tabagismo, etc.5'® Apesar disso, o risco desses eventos
somente por ser usuaria de COCs é de 3 a 7 vezes maior, dependendo diretamente da
dose de estrogénio e do tipo de progesterona presente na formulacdo.'® Por outro lado,
no estudo conduzido por Stocco et al.’’, as maiores alteragbes hemostaticas foram
evidenciadas no grupo que utilizava menor dose de EE.*° Apenas um estudo apontou que
0s anticoncepcionais contendo somente progesterona apresentariam menores riscos para
a ocorréncia de trombose quando comparado aos COCs'’, mas isso pode ser debatido
pelo relato de Park, Geon®, no qual foi demonstrado um caso de TEP em usuéria de
contraceptivo contendo somente desogestrel.?° Ainda, um estudo esclareceu que usuarias
de métodos contraceptivos contendo somente progesterona foram expostas a um risco de
TEV 5 a 6 vezes maior do que aquelas que nunca foram expostas ao horménio.” Ou seja, €
imprescindivel levar em considerag¢é@o que todos os tipos de anticoncepcionais orais podem
ampliar o risco de eventos tromboembdlicos.?

Dos artigos analisados, observou-se que a maioria pontuava que os eventos de
trombose estdo mais restritos a ocorrerem na forma de TVP e TEP. Contudo, alguns
relatos de caso refutam essa informagéo, como no caso de Beliard, Verreth e Grandjean?,
no qual a paciente foi vitima de uma trombose venosa mesentérica pelo uso de COCs,
ja outro relato p6de demonstrar uma trombose venosa renal também em uma usuaria
desse método e, por ultimo, foi descrito por El-Reshaid K, et al. (2016) uma trombose
de veia ovariana e esplénica.?5% Esses casos mais raros chamam a atencéo para o fato
de que é necessario estar atento a um quadro clinico de dor em flanco bem como dor
abdominal aguda com exame fisico pouco especifico em usuérias de contraceptivos orais
combinados, pois normalmente o diagnostico acaba sendo retardado, causando riscos a
vida e consequéncias irreversiveis, como por exemplo a perda dos ovarios.?62°

Importante parcela dos artigos relacionados aos COCs, defendeu que eles causavam
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somente tromboembolismo venoso, inclusive, foi investigado o efeito deles para risco de
trombose arterial em uma meta-analise Cohcrane incluindo 24 estudos, que demonstrou
que eles ndo se associam a maior risco de desenvolvimento de infarto cerebral e infarto
agudo do miocardio (IAM)."® Em contrapartida, Rahhal A, et al. (2020)?, descreveram o
caso de uma mulher de 35 anos vitima de IAM de parede anterior pelo uso de COCs, sem
fatores de risco adicionais, e, também foi descrito por Xu F, et al. (2017)%** um relato de
caso de uma mulher que foi vitima de infarto de artéria cerebral, incluindo também quadro
convulsivo e déficits neuroldgicos transitorios.* Importante salientar que ha mais de meio
século eventos trombéticos tanto de natureza venosa quanto arterial sdo complicagcbes
relacionadas ao uso desses métodos bastante conhecidas.®

Grande parte dos estudos analisados avaliaram a influéncia dos anticoncepcionais
orais combinados sobre os lipidios, carboidratos e na hemostasia do corpo humano. Foi
percebido que nas usuarias de COCs os niveis de proteina C reativa (PCR) e d-dimero
se encontraram elevados, bem como os de LDL e triglicerideos. O aumento desses
parametros refletiu em uma maior vulnerabilidade para sofrimento de eventos de natureza
cardiovascular nas usuarias, inclusive, foi estabelecida uma correspondéncia entre a PCR
e o d-dimero, demonstrando relaga@o entre inflamagao subclinica e hipercoagulabilidade, ja
que mediadores inflamatorios ativaram moléculas relacionadas a coagula¢édo e o sistema
responsavel por garantir a hemostasia ao ter sido ativado estimulou a produgcéo desses
mediadores. Portanto, a unido desses fatores contribuiu para aumentar a aterogénese e
trombogénese nessas mulheres." Em relacdo aos niveis de LDL foi percebido que quanto
mais longo o tempo de uso do contraceptivo, maior era o efeito sobre o perfil lipidico das
usuarias, além disso, o maior valor de LDL no grupo que utilizou contraceptivo sugestiona
que as usuarias possuem curva lipidica p6s-prandial com maior potencial aterogénico,
mostrando, assim, maior risco para ocorréncia de doengas cardiovasculares.?'?

Nos artigos relacionados aos DIUs, a sua totalidade p6de demonstrar que a eficacia
do DIU hormonal se assemelhou a esterilizagcdo no primeiro ano de inser¢édo, promovendo
protecado contra gravidez por até 5 anos. Como € o unico método com capacidade de liberar
progesterona diretamente no Utero, promoveu diminuicdo dos efeitos colaterais.'* Assim
como 0s COCs, esse tipo de DIU também promoveu controle da dismenorreia e redugcéo do
sangramento menstrual intenso, se apresentando como bom aliado as mulheres para manter
sua produtividade laboral.® Como todo método, o DIU nédo é isento de riscos, um deles é a
perfuragéo uterina durante a insergéo, todavia, esse risco foi de apenas 0,4 a cada 1.000
dispositivos inseridos.®® Apesar desses beneficios relatados, dados de prevaléncia recentes
nos Estados Unidos indicaram que os métodos contraceptivos de acéo curta (SARCs),
como os COCs, séo, ainda, quatro vezes mais utilizados que os LARCs. N&ao obstante,
nesse mesmo ensaio clinico foi comprovado que o nivel de felicidade com o uso dos LARCs
(Long-Acting Reversible Contraception) foi alto na populag¢édo que antes buscava os SARCs
para uso." No estudo conduzido por Eva G, et al. (2018)7, o mesmo pdde ser evidenciado,

Saude e medicina na América Latina Capitulo 21

217



a satisfacédo das usuarias de DIU de levonorgestrel que foram entrevistadas foi alta, todas
as 30 entrevistadas afirmaram que tinham pretensdo de continuar com o uso desse tipo
de método contraceptivo e, dessas, 28 o recomendariam para outras mulheres. O motivo
principal relacionado a grande satisfacéo foi a auséncia de efeitos colaterais quando
comparado a outros métodos, como os COCs, por exemplo.” Entretanto, foi percebido que
0 pre¢o mais elevado gerou limitagdo ao seu uso. Mas, isso poderia ser melhorado com a
sua implementacéo na rede publica de satude.” Segundo Hubacher D, et al. (2017), o preco
nao foi somente o Unico obstaculo, mas também falta de aconselhamento pelos proprios
médicos, ja que foram levantados dados que menos da metade deles oferecia os métodos
intrauterinos como opcao contraceptiva.” Todos os artigos analisados evidenciaram, por
fim, que os DIUs quando comparados aos COCs nao apresentaram casos de eventos
cardiovasculares, apesar da possibilidade de desencadearem doenca inflamatéria pélvica
ou aborto.

CONSIDERACOES FINAIS

Diante do exposto, € possivel concluir que nenhum dos dois métodos abordados
estdo isentos de riscos, entretanto, os anticoncepcionais orais combinados apesentaram
maiores ameagas a saude cardiovascular da mulher, causando de forma mais corrente e
preocupante efeitos adversos que geraram elevada morbimortalidade, mesmo que muitos
estudos defendam que tal método possua elevada seguranca. Ainda que seja realizada uma
triagem para fatores de risco para trombose, ndo se trata de uma ferramenta totalmente
eficaz para predizer o perigo de seu uso, pois a auséncia deles nao exclui a possibilidade
de um episodio trombético. Por conseguinte, é importante ressaltar que com os fatos
apresentados, aparentemente os beneficios dos COCs parecem nao suplantar os riscos,
ja que existem outras opgdes mais seguras disponiveis, como os DIUs, com igual ou maior
eficacia contraceptiva, bem como com outras benesses néo contraceptivas, principalmente
as mesmas concedidas pelos COCs. No entanto, algumas barreiras existem e parecem
justificar a menor adesé@o a esse tipo de contracepcdo. Nao obstante, o fundamental é
perceber que os DIUs ndo apresentaram efeitos deletérios a salude cardiovascular da
mulher, apresentando-se assim, como métodos contraceptivos mais seguros quando
comparados aos COCs, necessitando de serem apresentados mais frequentemente como
uma alternativa contraceptiva.
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