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RESUMO

Objetivo: Analisar os riscos para a salude de mulheres que utilizam anticoncepcional oral
frente as que nao utilizam.

Método: Adotou-se a revisdo sistematica da literatura, que é utilizada para selecionar,
organizar e integrar informacdes de diversos estudos realizados de forma independente
sobre determinada tematica.

Resultados: Apds a analise dos estudos selecionados na base de dados, foram
encontradas evidéncias a respeito dos riscos oferecidos pelo contraceptivo oral quanto a
doencas cardiovasculares, cancer de mama e de figado, glioma, nascimentos prematuros
e asma. Observou-se o aumento significativo do risco de doengas cardiovasculares e
nascimentos prematuros, e diminuicdo de crises asmaticas em mulheres que fazem o uso
desse método contraceptivo.

Conclusdo: E preciso esclarecer as mulheres os riscos e beneficios do uso da
contracepgao oral.

Palavras-Chave: Contraceptivos. Oral. Riscos.

ABSTRACT

Objective: To analyze the health risks of women using oral contraceptives as opposed to
using them. Method: The systematic review of the literature, which is used to select,
organize and integrate information from several studies independently on a given topic.
Results: After an analysis of selected studies in the database, evidence of a respect for
the risks offered by the oral contraceptive method for cardiovascular disease, breast and
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liver cancer, glioma, premature births and asthma. There was a significant increase in
the risk of cardiovascular diseases and premature births, and a decrease in asthma
attacks in women using this contraceptive method.

Conclusion: We must clarify the women the risks and benefits of using oral
contraception.

Keywords: Contraceptives. Oral. Risk.

1. Introducao

Os anticoncepcionais, ou contraceptivos orais, sdo farmacos formados por
hormonios esteroides, que sdo utilizados de forma isolada ou em associacdo, com a
finalidade basica de prevenir a concepgdo’.

A anticoncepcdo hormonal pode ser administrada por varias vias, sendo a mais
frequente a via oral, mas também existem produtos injetaveis, implantes, anéis vaginais,
dispositivos intrauterinos (DIU) com progesterona e adesivos cutaneos. Os
anticoncepcionais podem ser combinados, estrogénio e progesterona, ser s6 com
progesterona e, ainda, existem produtos com diferentes doses de etinilestradiol®.

No entanto, os compostos estrogénicos sdo os principais responsaveis pelos
efeitos colaterais dos anticoncepcionais hormonais, tais como o tromboembolismo, a
piora da enxaqueca e o sinergismo com o tabagismo e a hipertensao arterial na doenca
cardiovascular. Quanto maior a dose dos estrogenos dos anticoncepcionais hormonais,
maiores s3o esses efeitos>.

Outro ponto que merece atencdo € o uso dos métodos anticoncepcionais por
mulheres com Diabetes Mellitus, que deve ser monitorado por médicos e/ou outros
profissionais da area da salde, ja que se trata de um publico com especificidades na
pratica anticoncepcional - que se ndo controladas poderdo resultar em gestacbes de
risco, diminuicdo dos efeitos terapéuticos dos hipoglicemiantes, bem como
comprometimento do controle metabdlico e da saide da mulher®. A escolha pelo uso de
métodos contraceptivos deve ser baseada na eficacia, aspectos benéficos e na adequacgao
ao individuo, levando em consideracdo as peculiaridades e necessidades das fases da
vida feminina, ressaltando-se, assim, que ndo had um método melhor ou pior que outro,
visto que, todos apresentam vantagens e desvantagens, assim como ndo existe um que
seja completamente eficaz. Desse modo, compete ao profissional aconselhar de forma
individualizada e segundo as caracteristicas de cada mulher, de modo a realizar a escolha
mais apropriada para cada caso®.

De acordo com Brito, Nobre e Vieira®, os beneficios do uso dos contraceptivos
hormonais ultrapassam os riscos associados a esses medicamentos. Apesar disso, estes
enfatizam que os efeitos dos hormonios sexuais femininos sobre o sistema cardiovascular

tém sido tema de bastante interesse cientifico, isso porque os vasos sanguineos sao alvo
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dos efeitos desses hormoOnios, uma vez que existem receptores de estrogénio e
progesterona em todas as camadas constituintes dos vasos sanguineos.

Além disso, os autores acrescentam que o0s contraceptivos orais
combinadosaumentam risco de trombose venosa e arterial mesmo em mulheres sadias,
porém esse risco é baixo. J& o componente progestagénico associado altera o risco de
tromboembolismo venoso de um contraceptivo oral combinado, e as evidéncias atuais
sugerem que aqueles que contém o levonorgestrel possuem o menor risco de
tromboembolismo venoso. Para trombose arterial, o tipo de progestagénio ndo altera o
risco de trombose; assim, em mulheres saudaveis ndo ha uma opgdo que produza
menores riscos.

Diante das implicacdes citadas, torna-se claro que o conhecimento dos riscos
associados ao uso dos anticoncepcionais hormonais, sobretudo os orais, é fundamental
na pratica clinica dos profissionais que os prescrevem. Como ja citado, se destaca o
aumento do risco de eventos tromboembdlicos e doengas cardiovasculares em
tabagistas, devendo-se usa-lo prudentemente em mulheres hipertensas, diabéticas e/ou
com quadros de enxaqueca.

Assim, o objetivo desta revisdo € analisar osriscos para a salde de mulheres que
utilizam anticoncepcional oral frente as que ndo utilizam, de modo especificar os
principais efeitos dos esteroides sexuais nesta populagdo, como também, expor e discutir
criticamente as evidéncias cientificas disponiveis sobre os fatores de risco do uso de

anticoncepcionais.
2. Método

Este estudo caracteriza-se como uma revisdo sistematica da literatura acerca do
uso de anticoncepcionais orais e os respectivos riscos a saude da mulher.

A revisdo sistematica surge com o intuito de selecionar e organizar os diversos
estudos publicados, utilizando como fonte de dados a literatura sobre determinado tema.
Esse tipo de pesquisa fornece uma sintese das evidéncias referentes a uma estratégia de
intervencdo especifica. E prioritariamente utilizada na integracdo de informacdes de
diversos estudos realizados de forma independente sobre determinada tematica,
podendo vir a apresentar resultados divergentes, bem como, analogos. Permite ainda a
identificacdo de temas poucos explorados fornecendo orientacdao para futuras
investigacdes®.

Segundo Galvdo, Sawanda e Trevizan’, a revisdo sistematica é idealizada em sete
fases, que devem ser rigorosamente seguidas:

1. Construcdo do protocolo. Essa é a fase de planejamento, que garante o

’

rigor da pesquisa. E composta por dados como a pergunta da revisao,
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critérios de inclusdo, estratégias para buscar as pesquisas, coleta e sintese
dos dados.

2. Elaboracao da pergunta norteadora. Nessa fase, delimita-se a questdao que
ird conduzir a pesquisa. Além de definir quais serdo os estudos incluidos,
as estratégias utilizadas para identifica-los e os dados que necessitam ser
coletados de cada estudo identificado. Para tanto, pode-se utilizar a
estratégia PICO (P representa a populacdo de estudo; I consiste na
intervencao a ser analisada; C corresponde ao grupo controle, ou o
comparativo da intervencdo; e finalmente O diz respeito ao desfecho
esperado no final do estudo).

3. Busca dos estudos. Nessa fase, sao definidos os descritores (Dec’s) que
serdo utilizados na pesquisa de publicacdes em bases eletrénicas de dados.
Além disso, também pode ser feita a busca manual em periddicos,
pesquisa das referéncias listadas nos estudos identificados, e contato com
0s pesquisadores.

4. Selecdo dos estudos. E realizada a selecdo dos estudos que serdo incluidos
na revisdo, essa escolha é guiada pelos critérios de inclusdo e exclusdo
anteriormente determinados na construcdo do protocolo e deve ser feita
por mais de um revisor para evitar alegacGes de viés.

5. Avaliacdo critica dos estudos. Nessa fase, os estudos anteriormente
selecionados sdo analisados com rigor metodoldgico, no intuito de
averiguar a validade dos métodos e resultados das pesquisas consideradas.

6. Coleta dos dados. A coleta dos dados varia conforme a revisdo sistematica
realizada e a questdo norteadora definida no inicio do processo.
Recomenda-se que essa fase seja feita por mais de um revisor.

7. Sintese dos dados. Nessa fase, é feita a sintese dos dados resultantes de
cada estudo, viabilizando definir a estimativa da eficacia da intervengdo
investigada, utilizando-se da analise descritiva ou metanalise.

De acordo com as etapas relatadas ficou estabelecido entdao que a questdo
norteadora do presente trabalho fosse: “H& mais riscos para a saude de mulheres que
utilizam anticoncepcional oral do que para mulheres que ndo utilizam?”. A estratégia
PICO foi utilizada, no qual a Populagdao escolhida foram as mulheres, a Intervengao foi o
uso de anticoncepcionais orais, o Controle foi o ndo uso de anticoncepcionais orais e o
Resultado Final foram os riscos para salde. Os descritores utilizados e procurados na
base de dados US National Library of Medicine Nationallnstitutesof Health (PUBMED),

III

foram: (“Contraceptive, oral, hormonal” OR "“Contraceptiveagents, femalesequential”)
AND (“Risk”), posteriormente, foram aplicados critérios de inclusdo e exclusdo como

disponibilidade de textos de forma integral e gratuita, sexo feminino, idade entre 19 e
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44, textos publicados nos ultimos 5 anos e tipo de texto artigo. Foi encontrado entdo um
total de 99 publicacdes até o momento da realizagdo da busca, destas 32 publicagbes
foram selecionadas de acordo com a leitura dos titulos e resumos e posteriormente 13
foram utilizados nesta Revisao Sistematica.

As publicacbes selecionadas foram revisadas por todos os autores deste estudo,
em suas formas integrais e de resumo, a fim de analisar se as mesmas atendem a todos
os critérios de inclusdo e exclusdao, bem como extrair os dados necessarios de cada

trabalho incluido.

Figura 1. Fluxograma acerca das etapas utilizadas na selecao dos estudos.

Definicdo do tema de estudo e da questao
norteadora

.

Busca na base de dados PubMed utilizando
como Dec's: “Contraceptive agents, female
sequential”; “"Contraceptive, oral, hormonal”; CoterosdeTndusio:eExdisso:
“Risk”. Texto completo: Disponivel
Idade: 19 - 44 anos
' é 1 | Idioma: Inglés
L Ano de publicacdo: 2011 - 2016
Tipo de documento: Artigo

99 artigos

(A Foram selecionados os artigos de
‘ b acordo com a leitura do titulo e
dos resumos.

32 artigos pré-selecionados

A Apos leitura dos artigos foram
‘ (‘ ! selecionados aqueles mais
condizentes com o presente
estudo.

13 artigos selecionados
para a revisao

Fonte: Dados de Pesquisa, 2016.

Os niveis de evidéncia dos estudos foram categorizados de acordo com a
classificacdo proposta pelo Regina Paolucci®, que pode ser assim descrito:
Nivel 1: revisGes sistematicas com ou sem metanalise;
Nivel 2: ensaios clinicos do tipo megatrials;
Nivel 3: ensaios clinicos com menos de 1000 (um mil) pacientes;

Nivel 4: estudos de coorte;
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Nivel 5:
Nivel 6:
Nivel 7:
Nivel 8:

Vitro.

estudos de caso-controle;
série de casos;

relatos de caso;

3. Resultados
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opinides de especialistas, pesquisas com animais e pesquisas in

Dos 13 estudos selecionados na base de dados de PUBMED, 8 deles apresentaram

nivel de evidéncia 5 (61,5%), 3 deles apresentaram nivel de evidéncia 4 (23,1%) e 2

deles apresentaram o nivel 1, melhor nivel de evidéncia (15,4%). Com relagcdo aos anos

de publicacao dos estudos selecionados para esse trabalho, 4 deles foram publicados em
2015 (30,8%) e outros 4 em 2013 (30,8%), em 2014 foram publicados 3 (23%) e nos
anos de 2016 e 2012, 1 artigo cada (7,7%).

Quadro 1. Descricdo quanto a autores, ano, titulo, base de dados e nivel de

evidéncia
Autor/ Titulo Tipo de Estudo Nivel de
Ano Evidéncia

McGlynn et | Reproductive factors, exogenous | Estudo de Coorte | 4
al.’ hormone use and risk of hepatocellular

carcinoma among US women: results

from the Liver Cancer Pooling Project.
Andersen Hormonal contraceptive use and risk of | Estudo de Caso- |5
et al.° glioma among younger women: a | Controle

nationwide case-control study.
Jensen et | Hormonal contraceptive use before and | Estudo de Coorte | 4
al.l! after conception in relation to preterm

birth and small for gestational age: an

observational cohort study.
Krishnamac | A pooled multisite analysis of the | Estudo de Caso- |5
hari et al.*? | effects of female reproductive | Controle

hormones on glioma risk.
Marchbanks | Oral contraceptive formulation and risk | Estudo de Caso- |5
et al.’? of breast cancer. Controle
Wu et al.'* | Drospirenone-containing oral | Estudo de Caso- |5

contraceptive pills and the risk of | Controle

venous and arterial thrombosis: a

systematic review.
Reed et | Oral contraceptive use and risk of | Estudo de Caso- |5
al.*? vulvodynia: a population-based | Controle

longitudinal study.
Le Moigne | Risk of recurrent venous | Estudo de Caso- |5
et al.'® thromboembolism on progestin-only | Controle

contraception: a cohort study.
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Autor/ Titulo Tipo de Estudo Nivel de
Ano Evidéncia
Bright I | Hormonal contraceptives and asthma in | Estudo 5
Nwaru; women of reproductive age: Transversal
Aziz analysis of data from serial national
Sheikh.’ Scottish Health Surveys.
Ning An.® Oral Contraceptives Use and Liver | Estudo de Meta- |1
Cancer Risk. Analise
Poosari et | Hormonal contraceptive use and breast | Estudo de Coorte | 4
al.*® cancer in Thai women.
Park, H.; | Associations between oral contraceptive | Estudo 5
Kim, K.?° use and risks of hypertension and | Transversal
prehypertension in a cross-sectional
study of Korean women.
Stegeman Different combined oral contraceptives | Revisao 1
et al.?! and the risk of venous thrombosis: | sistematica e
systematic review and network meta- | metanalise de
analysis. rede

Fonte: Dados de Pesquisa, 2016.

Para os autores, a utilizacdo de contraceptivos hormonais apresenta riscos

divergentes. Dessa forma, o quadro 2 traz as principais informacgdes citadas por tais

autores.

Quadro 2. Principais informacodes citadas pelos autores.

Autor/ Ano

Resultados

McGlynn et al.’

O estudo sugere que nao houve associacdo entre o uso de OC
(Contraceptivo Oral) e risco de carcinoma hepatocelular

Andersen et
al.t°

A longo prazo o uso de anticoncepcional hormonal pode aumentar o
risco de glioma.

Jensen et al. !

Foi observada uma relacdo direta entre o uso de uma combinacdo de
contraceptivos orais e nascimentos prematuro para todos os periodos
de exposicdo. Contraceptivos combinados que contém a noretisterona
progestina foram consistentemente relacionados ao risco. Outros tipos
de contracepcdao hormonal geralmente ndao foram associados com o
parto prematuro.

Krishnamachari
et al. 1?

O estudo demonstra que meninas que tiveram menarca com idade
acima de 15 anos, em comparagao com menos de 12 anos foi associada
com um risco significativo estatisticamente para glioma. O uso de
pilulas anticoncepcionais orais (OCP) foi inversamente associado com o
risco de glioma, e houve uma tendéncia inversa com maior duragdo de
uso OCP. Uso de terapia de reposicdao hormonal (TRH) também foi
inversamente associado com o risco de glioma, e houve uma tendéncia
inversa com maior duracdao de uso. Em comparagao com aqueles que
relataram nenhum uso OCP nem uso de TRH, aqueles que relataram o
uso de ambos eram menos propensos a ter um diagndstico de glioma.

Marchbanks et
al.t3

Observou-se que o risco de cadncer de mama ndo variou
significativamente pela formulagao de anticoncepcional oral, e nenhuma
formulacdo foi associada a um aumento significativo do risco de cancer
de mama.
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Autor/ Ano

Resultados

Wu et al. **

Os 32 casos identificados sugerem uma possivel ligagdo entre os
anticoncepcionais orais contendo drospirenona e a trombose venosa e
arterial. As taxas de incidéncia de TEV (Tromboembolismo Venoso)
entre os usuarios de anticoncepcional oral contendo drospirenon foram
maiores que entre os usuarios de anticoncepcional oral contendo
levonorgestrel.

Reed et al. *°

A analise identificou ndo associacdo entre vulvodinia e uso prévio de
anticoncepcional oral. Esse achado nulo persistiu apds o controle de
etnia, estado civil, nivel educacional, duracdo do uso e idade ao
primeiro uso de anticoncepcional oral.

Le Moigne et
al. 1®

Nesta coorte, POC (Contracepcdao de Progestina) ndao pareceu estar
associada com um risco aumentado de Tromboembolismo Venoso
(TEV) recorrente nas mulheres apés uma primeira TEV.

O estudo mostra que o uso de contraceptivos hormonais pode reduzir
as exacerbagbes de asma e nUmero de episodios de cuidados.
Estrogénio e progesterona podem estimular a funcdo do musculo liso
das vias aéreas e inibir as atividades de respostas Th2.

Observou-se que a utilizagcao de contraceptivos orais ndao tem um efeito
positivo significativo sobre o risco de cancer de figado. O risco linear
presente em neoplasias hepaticas depende da duracdo do uso de tais
contraceptivos.

S3o necessarios estudos prospectivos futuros com especial atencdo
para formulagdes de contraceptivos orais e periodo de duragdo entre a
exposicdo contraceptivos orais e cancer de figado.

Bright I
Nwaru; Aziz
Sheikh. '’

Ning An. '8
Poosari et al.*®

O estudo mostra que nenhum tipo de contraceptivo hormonal foi
associado a um aumento significativo no risco de cdncer de mama em
comparagdo com as mulheres que nunca usaram contraceptivos
hormonais, e ndo houve relacdo entre a duragdo do uso de
anticoncepcionais hormonais e o cancer de mama.

Park, H.; Kim,
K. 20

Relata-se que a maior duracdo do uso de OC (Contraceptivos Orais) foi
positivamente associada a niveis crescentes de pressdo arterial sistdlica
e pressdo arterial diastdlica.

Stegeman et
al. %!

Foi observado que o uso de contraceptivos orais combinados aumentou
0 risco de trombose venosa em comparacdo com o ndo uso.

4. Discussao

Fonte: Dados de Pesquisa, 2016.

E de grande relevancia a avaliagdo da associacdo entre o uso de contraceptivo

hormonal e a incidéncia de neoplasias mamarias entre mulheres em idade reprodutiva,

pois o cancer de mama é considerado um problema de salde publica, visto que, € o tipo

de neoplasia mais frequente entre as mulheres.

Segundo Poosariet al.'?,

ndo ha uma associacdo direta com o uso de

anticoncepcionais orais e o desenvolvimento de cdncer de mama, ndo havendo também,

uma relacdo linear estatisticamente significativa entre o tempo de uso de contraceptivo

oral (CO) e o risco de tal doencga. Corroborando com isso Schunemann Junior, Souza e

Déria?, relatam ainda que formula¢gdes mais modernas de anticoncepcionais hormonais,
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produzidas atualmente, podem justificar a ndo elevacdo no risco de neoplasias
mamarias.

Existem diversas evidéncias que afirmam que o uso de CO oferece pouco ou
nenhum risco ligado a incidéncia de cancer de mama em mulheres, no entanto, ainda
ndao € comprovado se as diversas formulacdes de anticoncepcionais hormonais
desenvolvem alguma influéncia acerca desse tema. Marchbanks et al.'3, elucidou que ndo
foram encontrados indicadores que afirmem uma relagao significativa entre formulacdes
especificas de contraceptivos orais e o desenvolvimento de neoplasia da mama. E
indicado que as mulheres deem preferéncia a métodos contraceptivos ndao hormonais,
visto que, apesar de diversos estudos, ndo ha resultados definitivos.

A utilizacdo de hormonios esteroidais como contracepcao pode justificar ainda
variacdes na prevaléncia e manifestacdes clinicas de asma em mulheres. De acordo com
Nwaru e Sheikh!’, a utilizacdo de contraceptivos orais, independente de qual seja, esta
ligada a um menor indice de diagndsticos e episdédios de crise de asma. Os autores
relatam ainda que o ndo uso de CO em mulheres com obesidade confere um risco maior
da exacerbacdo de asma em tais mulheres.

Wu et al.'* avaliaram o risco de tromboembolismo venoso (TEV), infarto do
miocardio (IM) e acidente vascular cerebral em individuos que tomam anticoncepcionais
orais contendo drospirenona. Através do seu estudo, Wu et al.'*citam que as evidéncias
até agora sugerem que os usuarios destes contraceptivos orais podem apresentar maior
risco de tromboembolismo venoso em comparagdo as usuarias de anticoncepcionais
orais contendo levonorgestrel e ndo usuarias de anticoncepcionais orais. Entretanto,
enfatizam que ha resultados conflitantes nos estudos incluidos em sua revisdo, e que,
apesar de alguns sugerirem uma possivel ligacdo entre os anticoncepcionais orais
contendo drospirenona e trombose venosa e arterial, os efeitos arteriais de
anticoncepcionais orais contendo drospirenona foram inconclusivos. Desse modo,
salientam que os médicos devem, portanto, considerar a indicacdo de uso e o perfil risco-
beneficio da mulher antes de prescrever esses anticoncepcionais orais.

1.1® através de um estudo de coorte, avaliaram o risco

Contudo, Le Moigne et a
de tromboembolismo venoso (TEV) recorrente em 419 mulheres, usuarias de
contracepgao com progestina. Os resultados da pesquisa mostraram que a utilizacdo de
progestina ndo pareceu estar associada a um risco aumentado de TEV recorrente nas
mulheres apés um primeiro quadro de tromboembolismo. Esses autores, ainda,
enfatizam que a escolha da contracepcdo hormonal apds tromboembolismo venoso
consiste em um desafio, visto que ela pode aumentar o risco de TEV recorrente.

12! analisaram o risco de trombose venosa em mulheres que

Stegeman et a
usam diferentes contraceptivos orais combinados. De acordo com estes, o uso desses

contraceptivos aumentou o risco de trombose venosa em comparagcdo com o ndo uso. O
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risco relativo de trombose venosa para contraceptivos orais combinados com 30-35 g
de etinilestradiol e gestodeno, desogestrel, acetato de ciproterona ou drospirenona foi
semelhante e cerca de 50-80% maior do que para os combinados com levonorgestrel.

Padovan e Freitas?’corroboram com as pesquisas anteriores e em seu estudo
verificou-se que o uso de anticoncepcionais orais aumenta em cerca de trés vezes mais o
risco de um estado trombético. Em pacientes com mutacdes na protrombina e no fator V
de Leiden, com aumento nas proteinas C-reativa em fatores de coagulacdo e na reducgao
de anticoagulantes, esse risco se eleva. Nesse estudo também observou-se que o
levonorgestrel esta associado a um menor risco em casos de trombose, por ser mais
androgénico, ja os demais que sao progestagénios tém riscos semelhantes.

Ao longo dos anos, foram levantadas preocupacdes sobre a possivel associacdao
entre os contraceptivos hormonais e varias doencas cronicas, incluindo doengas
cardiovasculares, cancer de mama e disfuncdo metabdlica. Varios estudos
epidemioldgicos tém indicado que a exposicdo aos contraceptivos orais (COs) pode ter
um efeito sobre a pressao arterial. Ademais, foi relatado, em estudo, que administracdo
de tais medicamentos tanto em curto quanto em longo prazo, pode causar alteragcdes na
pressdao arterial sistdlica (PAS), pressdao arterial diastélica (PAD) e disturbios
hipertensivos?>.

Estudo transversal feito na Coréia identificou a existéncia de uma relacdo direta
entre o uso de tais contraceptivos e a pre-hipertensdo e a hipertensdo, e esse risco é
aumentado quando se considera o tempo de uso. Quanto a composicdo dos COs, era
esperado que a terceira geragao destes medicamentos, os quais sdao compostos com
combinacdo de estrogénio e progesterona sintéticos, apresentasse reduzido risco de
hipertensdo, porém nao foi o que ocorreu?.

No que se refere ao uso de anticoncepcionais orais e seus riscos durante a
gravidez, um estudo de coorte feito na Noruega mostrou a existéncia de uma
associacdopositivaentreousodeumacombinagcaodecontraceptivosoraise o parto prematuro,
comamagnitudedaassociacdopermanecendorelativamenteconsistenteindependentemented
operiododeexposicdo. Porém, esse estudo mostrou que para a exposicdo de 0 a 12
semanas apds a concepgao, a magnitude da associagdo para o uso de uma combinagao
de contraceptivos orais com noretisterona foi muito maior do que a magnitude da
associacdo para o uso de contraceptivos orais combinados contendo drospirenona'’.
Outro estudo feito anteriormente chegou a resultado semelhante mostrando que a
exposicdo a agentes hormonais ativos durante a gravidez tem sido inversamente
associada a duracdo da gestacdo e ao crescimento fetal®*.

O uso prolongado de contraceptivos hormonais foi associado com um risco
aumentado de glioma que aumentou com a duragdo do uso, sendo que o uso de

anticoncepcionais a base de progesterona mostraram um risco particularmente maior
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guando comparado ao uso de outros hormoénios. Embora tivessem sido observadas
estimativas de risco elevado para o contraceptivo combinado ou para a progesterona
isolada, a estimativa associada a este ultimo tipo foi claramente superior tanto para seu
uso exclusivo®®.

Em contrapartida uma metandlise recente feito por Krishnamachari et al.'?
mostrou que o uso de CO (contraceptivo oral) foi inversamente associado ao risco de
glioma, e que essa associagao inversa tornou-se mais pronunciada com maiores anos de
uso de CO, exceto aos 6-10 anos de uso, onde a OR foi maior do que com 1-5 anos de
uso. Mostrando que a associacao entre uso de CO e glioma deve ser estudada mais
profundamente, pois ainda se mostra muito inconclusiva.

Quanto ao risco de cancer de figado, existem experimentos bioldgicos que
corroboram com a ideia de que os contraceptivos orais podem influenciar no processo de
carcinogénese do 0rgdo. Tais estudos evidenciaram uma elevada expressao de
receptores de estrogénio em hepatdcitos de carcinomas hepatocelulares, ampliando,
assim, a proliferacdo das células, bem como, a probabilidade de ocorrer mutagoes
espontaneas. Além desse fato, ha a interagao entre o estrogénio e o fator de crescimento
semelhante a insulina, que constitui uma etapa importante da via associada a
carcinogénese. Embora existam controvérsias, e alguns estudos afirmem que ha relagao
entre um possivel desenvolvimento de cancer de figado e o uso de contraceptivo oral, as
andlises de estudos caso-controle revelaram que essa interacdo ainda se mostra
estatisticamente irrelevante® 8,

Outro risco estudado foi a associagdo entre o uso de contraceptivos orais e o risco
de adquirir vulvodinia por meio de um estudo longitudinal, realizado com 906 mulheres
de idade entre 28,3 e 45,5 anos, e que fazem o uso do medicamento. A vulvodinia é uma
sindrome caracterizada pela dor cronica na regido vulvar em auséncia de um processo
infeccioso, dermatoldgico, metabdlico, autoimunitdrio ou neoplasico. Para a pesquisa,
foram avaliados subgrupos de mulheres mais propensas a desenvolver a sindrome,
incluindo aquelas com idade mais jovem iniciando o uso de anticoncepcionais orais e
aquelas que ja fazem uso prolongado. De acordo com a avaliagdo, ndo foi observado
aumento do risco de desenvolver a doencga, refutando a crencga clinica de que o uso de

contraceptivos orais implica em risco de adquirir vulvodinia®®.
4. Consideragoes Finais
A partir da analise feita sobre a utilizagdo de contraceptivos orais femininos e os

riscos por eles oferecidos, foi possivel notar que a maioria dos estudos mostrou relagao

direta entre a utilizagdo de anticoncepcionais e diversos riscos a saude.
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Entre os riscos oferecidos o que apareceu com maior frequéncia entre os estudos
analisados foi o tromboembolismo venoso (TVE). Foi visto que a utilizacdo de tais
medicamentos por um longo periodo de tempo aumenta significativamente as chances de
se ter um TVE, principalmente os contraceptivos orais combinados. Os achados
encontrados também mostraram relacdo entre tais agentes e o aumento da incidéncia de
nascimentos prematuros, principalmente aqueles contendo progesterona.

Entretanto, vale salientar que foram encontrados resultados conflitantes nos
estudos incluidos nesta revisdao, e, dessa forma, é indispensavel que os meédicos
considerem a indicacdo de uso e o perfil risco-beneficio da mulher antes de prescrever
anticoncepcionais orais, devendo indicar preferencialmente a utilizacdo de métodos
contraceptivos ndo hormonais. Ademais, é preciso esclarecer as mulheres os riscos e

beneficios do uso da contracepcao oral.
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