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RESUMO: Este artigo tem como principal objetivo, debater sobre a influéncia da terapia dos contraceptivos orais
e o risco de trombose venosa profunda, discutindo a relagdo dos contraceptivos orais esta associada ao risco de
trombose venosa profunda através de uma revisdo do que a literatura apresenta atualmente sobre 0s compostos
utilizados na formulag&o das pilulas contraceptiva.
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ABSTRACT: This article aims to discuss the influence of oral contraceptive therapy and the risk of deep vein

thrombosis, discussing the relationship of oral contraceptives is associated with the risk of deep vein thrombosis
through a review of what the literature currently presents on the compounds used in the formulation of contraceptive

pills.
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1 INTRODUCAO

Segundo os dados apresentado por Trindade
(2019), cerca de 82,4% das mulheres que estdo em
idade reprodutivas fizeram uso de algum método
contraceptivo em algum momento da vida. No que se
refere aos contraceptivos, pode-se afirmar que héa
disponiveis multiplas vias de administracdo, que vao
desde uso oral a implantes subdérmicos. Embora a
idade fértil seja um fator imprescindivel para
identificar qual método anticoncepcional é o0 mais
adequado, € possivel observar que entre as mulheres
da populacéo brasileira os contraceptivos orais sdo 0s
mais usados.

E fato que os anticoncepcionais orais
viabilizam a oferta de contracepg&o vista como eficaz
e dispdem de indmeros beneficios ndo-
contraceptivos, tais como o tratamento de tensdes
pré-menstruais, de cistos nos ovérios, de acne, por

exemplo. Porém, é preciso se atentar aos efeitos
controversos. Além de eventos cardiovasculares e
alteracdes na libido, supde-se que a trombose venosa
possa ser um fator adverso que sempre esteve atrelada
aos estrogénios os quais compde 0s anticoncepcionais
orais. Caracterizada pela producdo de trombos em
veias profundas, a trombose venosa profunda leva ao
bloqueio venoso, parcial ou completo.

Diante do exposto, segundo as discussdes
apresentados por Lima (2017), supbe-se que o
estrogénio,  utilizado na  formulacdo  dos
contraceptivos orais, esteja associado como um dos
principais fatores de risco para a Trombose venosa
profunda, visto que instiga a formacdo do trombo
representados por lesdo endotelial e, ainda,
hipercoagulabilidade.

Dessa forma, tendo em vista o alto uso da
terapia dos contraceptivos orais, 0 presente estudo se
faz importante a nivel académico e social.
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Fundamentada em produgdes de dados cientificos
qualificados, a discussdo sobre a relacdo dos
anticoncepcionais orais e o risco de trombose
profunda se faz necessaria na tentativa de atualizar os
conhecimentos existentes nesta area.

2 GERACOES DE ANTICONCEPCIONAIS
ORAIS

Apresentando diferentes caracteristicas e
efeitos, os anticoncepcionais orais combinados estdo
divididos em quatro geragGes. O conceito de geracdo
surgiu da relacdo entre as doses dos hormdnios
progesterona e de estrogénio presentes nas
composicOes dos contraceptivos.

Apresentando altas doses de estrogénios, as
pilulas contraceptivas de primeira geracdo passaram
a ser comercializadas na década de 60. Porém, devido
aos efeitos colaterais que apresentaram, tais como
acne, inchaco e pele oleosa, sua indicacdo e utilizacdo
foram gradativamente diminuidas. Segundo o0s
estudos feitos por Souza (2017), em rela¢do as demais
geracOes, 0s anticoncepcionais da primeira geracdo
desenvolveram risco de desenvolvimento de
tromboembolismo venoso maior devido as excessivas
doses de estrogénio.

Os contraceptivos orais de segunda geracéo,
comercializados a partir dos anos 70, contém 0s
derivados de levonorgestrel e norgestrel. Comparados
ao de primeira geracao, pode-se afirmar que os efeitos
colaterais sofreram significativa diminuicdo, porém,
0s riscos de trombose venosa permaneceram altos.
Diante das possiveis influencias de risco de trombose
venosa relacionadas aos anticoncepcionais de
primeira geracdo e permanecida com os de segunda
geracdo, na década de 90, os contraceptivos orais de
terceira geracdo passaram a ser desenvolvidos.

Na tentativa de controlar os eventos danosos
das geracdes decorridas, 0s anticoncepcionais orais
de terceira geracdo tiveram em sua composi¢do
progesterona sintética desogestrel, norgestimato e
gestodeno. No entanto, em contraste com as mulheres
que utilizam os anticoncepcionais de segunda
geracdo, 0s numeros de riscos de tromboembolismo
venoso sdao maiores, conforme aponta Souza (2017)

No estudo realizado por Spitzer et al. (1996)
também foi observado que a probabilidade
de morte por tromboembolismo venoso em
mulheres que usam contraceptivos de
terceira geracdo é de cerca de 20 por 1
milhdo de usuérias/ano, ja para as mulheres
gue usam produtos de segunda geracdo a
probabilidade é de cerca de 14 por 1 milhdo
de usuarias/ano ao passo que para as nao
usuarias, a probabilidade gira em torno de 5

por 1 milhdo/ ano (SPITZER et al., 1996
apud SOUZA 2017, p. 69).

Os anticoncepcionais de quarta geracdo
foram desenvolvidos nos anos 2000. Compostos por
drospirenona, uma alternativa de progesterona sao,
atualmente, os mais comercializados. Apresentando
menor intensidade efeitos colaterais das geracbes
passadas, 0s AOCs dessa geracdo sdo 0S mais
utilizados visando a prevencéo de gravidez.

Portanto, sdo muitas as discussdes e estudos
a respeito da relagio do consumo de
anticoncepcionais e 0 desenvolvimento de
tromboembolismo venoso. Tais investigagdes surgem
da necessidade de se refletir e definir se, de fato, a
terapia dos contraceptivos orais tende a ocasionar um
maior risco de tromboembolismo as usudrias.

3 APRESENTACAO E ANALISE DOS DADOS
3.1 PROCEDIMENTOS METODOLOGICOS

Este trabalho foi elaborado através de revisao
de literatura de carater qualitativo. Nesse sentido,
considerada pertinente para responder aos objetivos
propostos neste trabalho, Stake (2011), afirma que a
pesquisa qualitativa é caracterizada por ser um tipo de
pesquisa “interpretativa, baseada em experiéncias,
situacional e humanistica, sendo consistente com
suas prioridades de singularidade e contexto”. Para
investigacdo de material, empregou-se como quest&o
norteadora: Qual a influéncia das diferentes geracGes
de contraceptivos orais sobre o risco de trombose
venosa profunda?

3.2 APRESENTACAO E ANALISE DOS DADOS

A partir das palavras-chaves
“Anticoncepcionais  orais”, “Tromboembolismo
Venosos” e “Concepgdo hormonal”, foram realizadas
buscas em artigos e portais, tais como PubMed e BVS
Brasil. Sem restri¢Ges de idiomas, foram encontrados
quarenta artigo em um perido pré definido de 2006 a
2019.

Os critérios de inclusdo para esta pesquisa
foram: estudos redigidos, tanto no idioma portugués,
quanto inglés e que tenham sido publicados nos
Gltimos 15 anos. A partir do processo de exclusdo,
foram descartados resumos, dissertacdes e teses,
artigos pagos ou ndo completo. Ao final da pesquisa
e producdo deste trabalho, onze artigos passaram a ser
utilizados como base de pesquisa e analise de dados.

4 ANTICONCEPCIONAIS ORAIS
COMBINADOS E A TROMBOSE VENOSA
PROFUNDA
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Sendo uma complicagdo vascular grave, a
Trombose Venosa Profunda (TVP) resulta da
formacdo de trombos que aderem as paredes dos
vasos  sanguineos,  obstruindo-as  total ou
parcialmente. Segundo as pesquisas realizadas por
Lobo e Romdo (2011), o primeiro caso de TVP
associado ao uso de contraceptivos orais combinados
foi registrado em 1961.

Essa correlagdo se manifesta devido as taxas
de tromboembolismo  venoso serem  mais
predispostas em mulheres que fazem a utilizagdo de
Contraceptivos Orais Combinados (COCs), como
apontam estudos apresentados por Febrasgo (2016).
Os anticoncepcionais orais combinados resultam da
combinagdo  dos  hormonios  estrogénio e
progestogénio e podem ser classificados em trés
categorias: monofasico, bifasico e trifasico.

Enquanto as geragcdes dos AOCs dependem
dos horm@nios presentes em sua composic¢do, as
categorias estdo relacionas a concentracdo de
estrogénio e  progestagénio  presentes  nos
comprimidos.  Os  monoféasicos  apresentam
equivalente concentracdo dos horménios; enquanto o
bi e o trifasico contém, respectivamente, duas e trés
concentracbes  diferentes. A maioria  dos
contraceptivos orais combinados tém como
estrogénio mais utilizado o 33 etinilestradiol e como
0 progestagénio, pode apresentar o levonogestrel,
desogestrel, drosperinona e norestimato como alguns
dos tipos existentes.

A partir dos estudos realizados acerca do uso
dos anticoncepcionais orais combinados, pode-se
observar que 0s estrogénios presentes na sua
composi¢do aumentam, em até 2 a 6 vezes, 0S riscos
de trombose venosa. O etinilestradiol, um estrogénio
derivado sintético usados nas composic¢oes do COCs,
provocam alteracBes na cascata de coagulacéo,
resultando em um aumento na formagéo de trombina.

Segundo Lobo e Romao (2011), até meados
da década de 90, a associacdo do tromboembolismo
venoso esteve estritamente relacionada a dosagem de
estrogénio presente nas pilulas, partindo do
pressuposto de que o progestagénio ndo fosse
relevante.

Entretanto, € preciso atentar-se as geracGes
COCs. A partir de pesquisas acerca dos
progestagénios utilizados nos AOCs de terceira
geracdo, como gestodeno, desogestrel, drospirenona
e a ciptoterona, foi possivel observar que, se
comparadas as pilulas de segunda geragdo que

3 All combined oral contraceptives investigated in this
analysis were associated with an increased risk of venous
thrombosis. The effect size depended both on the
progestogen used and the dose of ethinylestradiol. Risk of
venous thrombosis for combined oral contraceptives with
30-35 pg ethinylestradiol and gestodene, desogestrel,

contém levonorgestrel, ocasionam riscos superiores
tromboembolicos. Nessa perspectiva, em seus
estudos, Febrasgo (2016) comenta

(...) os autores demonstram que O risco
absoluto de tromboembolismo venoso é de
aproximadamente 10 a cada 10.000
usuérias por ano, e estimaram que 2.000
mulheres usuarias de pilulas contendo
desogestrel, gestodeno ou drospirenona
teriam que trocar o contraceptivo para uma
associacdo de levonorgestrel para prevenir
um caso de tromboembolismo venoso ao
longo de um ano. (2016, p. 23)
Dessa forma, as pilulas de anticoncepcionais
orais que conttm em sua composicdo 30-35
microgramas de estrogénio etinilestradiol associado
ao progestagénio gestodeno, desogrestrel, ciproterona
e a drospirenona, apresentam riscos de trombose
venosa maior do que 0os COCs de segunda geracéo,
associados a levonorgestrel. Nessa perspectiva,
Bastos (2014), em sua investigacdo sobre os COCs,
acrescenta

Todos 0s contraceptivos orais combinados
investigados nesta analise foram associados
a um risco aumentado de trombose
venosa. O tamanho do efeito dependeu
tanto do progestageno usado quanto da dose
de etinilestradiol. O risco de trombose
venosa  para  contraceptivos  orais
combinados com 30-35 g de etinilestradiol
e gestodeno, desogestrel, acetato de
ciproterona e drospirenona foi semelhante e
cerca de 50-80% maior do que com
levonorgestrel®. (Tradugédo nossa)

Embora tenha surgidos com a finalidade de
conter os efeitos adversos, como as nauseas,
mastalgia e acne, pode-se notar, portanto, que, através
dos estudos citados, 0s contraceptivos orais de
terceira geragdo representam um maior risco de
trombose venosa se comparado aos contraceptivos de
segunda geracdo, dada a sua composicdo de
progesterona  sintética como o  desogestrel,
norgestimato e gestodeno.

Sabendo, portanto, de todo o historico e
resultados trazidos pelas pilulas contraceptivas
produzidas até entdo, os contraceptivos de quarta
geracdo introduzidos nos mercados, propuseram, em

cyproterone acetate and drospirenone were similar, and
about 50-80% higher than with levonorgestrel. The
combined oral contraceptive with the lowest possible dose
of ethinylestradiol and good compliance should be
prescribed-that is, 30 ug ethinylestradiol with
levonorgestrel.
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sua composi¢do, um novo derivado de progesterona.
Comercialmente encontrados pelo nome de Stezza,
por exemplo, 0s AOCs sdo compostos por uma menor
dosagem de hormonio, resultantes da combinacdo da
progesterona acetato de nomegestrol e o estrogénio
estradiol, uma opcdo ao etinilestradiol, hormdnio
usado nas versfes orais. Atualmente, devido ao
desenvolvimento de pesquisas, tais pilulas tentam
reproduzir a fisiologia biolégica das mulheres

Compostos por acetato de nomegestrol e
estradiol, os ACOs de quarta geragcdo monoféasicos,
apresentam, como beneficios, um menor ciclo
menstrual e um menor volume de sangramento. Além
disso, a fim de facilitar a terapia hormonal via AOCs,
as cartelas contraceptivas se organizam em 24 pilulas
ativas, de cores brancas, em quantidade iguais de
horménios e 04 comprimidos amarelos sem
horménios.

Sabe-se, até entdo, que 0s anticoncepcionais
combinados compostos por progestagénio e
etinilestradiol sintéticos podem gerar um maior risco
de tromboembolismo. Nessa perspectiva, Gaussem
(2011) fez um estudo de casos clinicos entre mulheres
saudaveis com faixa etaria de 18 a 38 anos, a fim de
comparar 0s monofésicos de quarta geragdo,
compostos pela combinagdo de nomegestrol
(NOMAC) com estradiol (E2) e os anticoncepcionais
de segunda geracdéo.

Na discussdo apresentada por Gaussem
(2011), pbde-se observar que os fatores de
coagulacdo ndo aumentaram com o uso das pilulas de
quarta geragdo em comparagdo aos de segunda.
SupBe-se que, devido as pilulas usarem em sua
composicdo hormaonios derivados que se assemelhem
aos hormodnios produzidos no organismo das
mulheres, o0s niveis de coagulac¢do tenham diminuido
significativamente. Gaussem (2011) reforca que “(...)
o regime de pilula NOMAC / E2 tem menos efeitos
adversos na coagulacdo bioldgica do sangue e
marcadores de fibrindlise do que LNG / EE”.

Dessa forma, supBe-se que a utilizacdo de
ACOs da segunda e terceira geracdo apresentam-se
como um risco potencial para desenvolvimento de
tromboembolismo, se comparada a combinacdo de
hormo6nios  utilizadas na  composicdo  dos
contraceptivos de quarta geragdo. Porém, é necessario
gue mais dados e casos sejam analisados para que se
possa confirmar se 0s anticoncepcionais compostos
por estradiol e acetato de nomegestrol, de fato,
apresenta o risco de coagulagdo em menor grau.

5 CONCLUSAO

Em uma sociedade em que inGmeras
mulheres consomem 0s contraceptivos orais, é de
grande importancia que se discuta sobre os efeitos
que tais pilulas possam causar na saude das usudrias.

Dessa forma, o presente trabalho ndo se objetiva
limitar a concluir as analises sobre a influéncia dos
contraceptivos orais e 0s riscos de trombose venosa
profunda, mas, sim, instigar e contribuir para que
novas investigacbes sejam realizadas acerca de tal
tematica.

Dessa maneira, como antecipado na
introducdo, consideramos que a composi¢do do
estrogénio combinado com progestagénio possua
relagdo com o0s riscos de desenvolvimento da
trombose venosa profunda. Porém, pelos os dados
apontados nos estudos aqui mencionados, tal relacdo
ndo deve ser categorizada estritamente pelos
hormdnios  presente nas composi¢cbes  dos
contraceptivos orais, mas sim, pela dosagem e o
guadro de satde individual de cada mulher que
utilizam esse método contraceptivo.

Foi possivel identificar, ainda, que a baixa
dosagem de etinilestradiol com levonorgestrel,
contendo um valor menor ou igual a 30 microgramas
pode  apresentar um  menor risco de
tromboembolismo. Entretanto, as formulacdes de
contraceptivos orais que apresentam 35 microgramas
de estrogeno associado com levonorgestrel, ou ainda,
gestodeno-desogestrel, rementem a um demasiado
risco de trombose venosa profunda.

Dessa forma, conclui-se que a utilizagdo do
estrogénio  utilizado na  composicdo  dos
contraceptivos orais pode estar associada aos
principais fatores de risco para a trombose venosa
profunda. Além disso, é possivel observar, de acordo
com o0s estudos, que 0s contraceptivos orais de
terceira geragdo representam um maior risco de
trombose venosa se comparado aos contraceptivos de
outras geracoes.

Portanto, sabendo das vantagens e
desvantagens que a terapia dos contraceptivos orais
combinados pode trazer para a saude da mulher, é
fundamental que estes sejam consumidos de maneira
adequada. Dessa forma, além de estudar e analisar o
historico familiar e quadro clinico de cada paciente, é
necessario que os profissionais da salde atentem as
mulheres sobre os riscos tromboembolicos, além de
apontar outros métodos de contracepgao.

REFERENCIAS

BASTOS M, et. al. Combined oral contraceptives:
venous thrombosis. Cochrane Database Syst Rev.
2014;(3):CD010813.

DUARTE, Ana Jayne Vieira Gongalves. Os
anticoncepcionais orais como fatores de risco para
a trombose venosa profunda. 2017. 47 f.
Monografia (Graduagéo) — Faculdade de Ciéncias da

Revista Internacional de Estudos Cientificos — REINEC - V. 3, No. 3, p. 80-84, -mar., 2021.



A INFLUENCIA DA TERAPIA DOS CONTRACEPTIVOS ORAIS COMBINADOS E O RISCO DE TROMBOSE VENOSA

PROFUNDA: UMA REVISAO DE LITERATURA

Saude e Educagdo, Centro Universitario de Brasilia,
Brasilia, 2017.

FEBRASGO - Federacdo Brasileira das AssociacGes
de Ginecologia e Obstetricia. Tromboembolismo
venoso e contraceptivos hormonais combinados.
N° 1, vol. 4. novembro, 2016.

GAUSSEM, P., Alhenc-Gelas M., Thomas JL,
Bachelot-Loza C., Remones V., Ali FD Efeitos
hemostaticos de um novo contraceptivo oral
combinado, acetato de nomegestrol / 17f-
estradiol, em comparagdo com o0s de
levonorgestrel / etinilestradiol. Um estudo duplo-
cego, randomizado. Thromb Haemost. 2011; 105
(3): 560-567. - PubMed

LIMA, Jade Silva e. Risco de trombose associado a
terapia dos anticoncepcionais hormonais: Uma
revisdo de literatura. 2017, 76 f. Trabalho de
Conclusédo de Curso (Graduagdo em Farmacia) —
UFPB, Jodo Pessoa, 2017. Acesso em 24 de janeiro.
Disponivel em
<https://repositorio.ufpb.br/jspui/handle/123456 789/
3542>

LOBO, Rita Ataide and ROMAO, Fatima.
Hormonas sexuais femininas e trombose venosa
profunda. Angiol Cir Vasc, Dez 2011, vol.7, no.4,
p.208-214. ISSN 1646-706X

MENEZES, Patricia Ribeiro de Santana. Relacéo
entre o uso de contraceptivos orais combinados e

0 risco de trombose venosa profunda. 2018. 37f.
Trabalho de Conclusdo de Curso (Graduacdo em
Farmécia) — UNIME, Itabuna, 2018.

ROACH REJ, Helmerhorst FM, Lijfering WM,
Stijnen T, Algra A, Dekkers OM. Contraceptivos
orais combinados: o risco de infarto do miocardio
e acidente vascular cerebral isquémico. Cochrane
Database Syst Rev 2015; (8): CD011054. 10.1002 /
14651858.CD011054.pub2 - DOI - PMC - PubMed

STAKE, R. E. Pesquisa qualitativa: estudando
como as coisas funcionam. Porto Alegre: Penso,
2011.

SOUZA, N. M. V. A influéncia das diferentes
geracbes de contraceptivos orais sobre a
hemostasia e o risco de trombose venosa profunda.
UFMG, Departamento de Farmacologia, Belo
Horizonte, MG, dez. 2017, 78f.

TRINDADE, R.E, Siqueira, B.B, de Paula, T.F,
Felisbino-Mendes, M.S. Uso de contracepcdo e
desigualdades do planejamento reprodutivo das
mulheres Brasileiras. Cien Saude Colet [periodico
na internet] (2019, out). Acesso em 23 de
janeiro. Disponivel
em: http://www.cienciaesaudecoletiva.com.br/artigo
s/uso-de-contracepcao-e-desigualdades-do-
planejamento-reprodutivo-das-mulheres-
brasileiras/17372

Revista Internacional de Estudos Cientificos — REINEC - V. 3, No. 3, p. 80-84, -mar., 2021.


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/21225090/
https://repositorio.ufpb.br/jspui/handle/123456789/3542
https://repositorio.ufpb.br/jspui/handle/123456789/3542
https://doi.org/10.1002/14651858.cd011054.pub2
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/pmc6494192/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/26310586/
http://www.cienciaesaudecoletiva.com.br/artigos/uso-de-contracepcao-e-desigualdades-do-planejamento-reprodutivo-das-mulheres-brasileiras/17372
http://www.cienciaesaudecoletiva.com.br/artigos/uso-de-contracepcao-e-desigualdades-do-planejamento-reprodutivo-das-mulheres-brasileiras/17372
http://www.cienciaesaudecoletiva.com.br/artigos/uso-de-contracepcao-e-desigualdades-do-planejamento-reprodutivo-das-mulheres-brasileiras/17372
http://www.cienciaesaudecoletiva.com.br/artigos/uso-de-contracepcao-e-desigualdades-do-planejamento-reprodutivo-das-mulheres-brasileiras/17372

