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RESUMO

O objetivo dessa pesquisa foi relacionar as alteragdes no sistema
hemostatico com o uso continuo dos anticoncepcionais orais e a ocorréncia
da trombose venosa profunda. Hemostasia é um processo fisiol6gico que
tem como finalidade manter o sangue fluindo dentro dos vasos
sanguineos, assim evitando a formacdo de coagulos. Trombose venosa
profunda é uma doenca grave, caracterizada pela formacdo de coagulos
em veias profundas, destacam-se os fatores de risco: hereditérios,
adquiridos e associagdo provavel. Foi realizado um levantamento
bibliografico nas bases e banco de dados. Para a obtenc¢do dos resultados
foram analisados 11 artigos. Esses estudos demostram que estrogénio e
progestagenios desencadeiam alteragdes significantes no sistema
hemostatico por sua agdo androgénica, resultando na formacao de fibrina,
podendo acontecer a formacdo de codgulos nas veias. Devido os AOs ser o
método mais utilizado no mundo, torna-se se suma importdncia o
conhecimento das reagdes adversas consideradas graves, como a TVP.
Descritores: Uso Continuo; Anticoncepcionais Orais; Trombose Venosa
Profunda.

ASBTRACT

The objective of this research was to relate the changes in the hemostatic
system with the continuous use of oral contraceptives and the occurrence
of deep vein thrombosis. Hemostasis is a physiological process that aims
to keep blood flowing within the blood vessels, thus preventing the
formation of clots. Deep vein thrombosis is a serious disease, characterized
by the formation of clots in deep veins, the risk factors are highlighted:
hereditary, acquired and probable association. A bibliographic survey was
carried out in databases and databases. To obtain the results, 11 articles
were analyzed. These studies show that estrogen and progestagens trigger
significant changes in the hemostatic system due to their androgenic
action, resulting in the formation of fibrin and may occur in the formation
of clots in the veins. Because OA is the most widely used method in the
world, knowledge of adverse reactions considered serious, such as DVT,
becomes extremely important.

Descriptors: Continuous Use; Oral Contraceptives; Deep vein thrombosis
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INTRODUCAO

A trombose venosa (TV) é um processo patoloégico onde a luz do vaso
sanguineo é obstruida por uma quantidade excessiva de estruturas compostas por
fibrinas e plaquetas. Os eventos tromboembolisticos podem ocorrer praticamente em
todo o organismo, sendo os membros inferiores mais acometidos, onde 90% dos casos
caracterizam como uma (TVP).1

A TVP acomete veias mais profundas, desencadeando - se a partir de trés
fatores: estase venosa, lesdo da parede vascular e hipercoagulabilidade, esse processo é
conhecido como Triade de Virchow. No Brasil em 2015 foram registradas 113.817
internagdes por trombose, em 2014 foram 122.096.23

A trombose apresenta - se igual em ambos os sexos quando nao estratificada
por idade. Quando avaliado somente a faixa etaria de 20 a 40 anos, prevalece maior
incidéncia nas mulheres, exatamente pela maior exposicdo aos fatores de risco como
anticoncepcional e gestagdo. Estimasse que cerca de 300 mil pessoas a cada ano no
Estados Unidos da América (EUA) e na Europa mais 500 mil apresentam TVP e
tromboembolismo pulmonar (TEP). Nao ha registros de incidéncia precisos no Brasil,
porem estima - se que o acometimento de trombose estejam em uma proporc¢do de 1
ou 2/100 habitantes. Dentre os fatores de risco, destacam-se: hereditérios e ambientais,
tabagismo, idade, sexo, cirurgias ortopédicas, gravidez e p6s - parto, anticoncepcionais
e reposi¢cdo hormonal.4

De acordo com a Associagado Brasileira de Hematologia, Hemoterapia e Terapia
Celular (ABHH), por meio do comité de trombose hemostasia, indica a necessidade de
mais atencdo e implementacdo de politicas publicas para o diagnéstico correto da
trombose, a fim de diminuir a mortalidade e aumentar a qualidade de vida dos
pacientes.5

Os anticoncepcionais orais (AOs), conhecidos como pilulas anticoncepcionais,
sao hormonios sintéticos utilizados isoladamente ou combinado como principal fungao
inibir a concepgao. Os combinados sdo os mais populares estao em uso hd mais de trés
décadas, desde 1960 e aprovados para o uso primeiramente, nos Estados Unidos, com
adesdo de aproximadamente 80% das mulheres como principal método de prevencado a
gravidez.67

Os AOs sdo a contracep¢ao mais acessivel pelo Sistema Unico de Satude (SUS).
Eles podem trazer vérios riscos a saide da mulher, assim como: aumento da pressao
arterial, desenvolvimento de diabetes melittus II, acidente vascular cerebral (AVC),
infarto do miocardio, chamando uma atencao maior paraa TVP.8

De acordo com os dados de 2014 da Federacdo Brasileira das Associagdes de
Ginecologia e Obstetricia (FEBRASGO), cerca de 100 milhdes de mulheres usam pilulas
AOs em todo o mundo. No Brasil, cerca de 27% das mulheres em idade fértil utilizam
este método contraceptivo.10

Como descrito na literatura, os AOs ou tratamentos hormonais apresentam
uma grande chance de desenvolver a TVP, isso por que esses medicamentos tém em
sua formulacdo hormonios sintéticos, como: estrégeno e progesterona, que podem
afetar a coagulagdo sanguinea

No Brasil, entre Janeiro de 2011 a Junho de 2016, a Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA) recebeu 267 notificacdes envolvendo o uso de AOs.
Onde desses 267, 177 foram ocorréncias graves no sistema circulatério.!? Sendo assim, o
interesse pela pesquisa veio devido aos poucos estudos disponiveis que avaliam a
associagdo da trombose com o uso de anticoncepcional, tornando-se clara a
necessidade de mais informacoes referentes ao tema. Portanto, o objetivo dessa
pesquisa é relacionar as alteragdes no sistema hemostético com o uso continuo dos
anticoncepcionais orais e a ocorréncia da trombose venosa profunda.
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REVISAO LITERARIA
Sistema hemostatico

Hemostasia consiste em mecanismos responsaveis por manter a fluidez
sanguinea dentro dos vasos. E um processo fisiologico que tem como finalidade
manter o sangue fluindo dentro dos vasos sanguineos, assim evitando a formacdo de
coagulos, tentando evitar eventos hemorréagicos e/ ou tromboembolisticos.1112

O sistema hemostéatico estd completamente relacionado com o numero de
plaquetas, resisténcia e contratilidade dos vasos, equilibrio do codgulo e de um
processo de coagulacao adequado.??

Sempre que hd rompimento de vasos, o sistema hemostatico desencadeia
diversos mecanismos: contragao do vaso; formacao do tampao plaquetéario; formagao
de um coagulo sanguineo; crescimento do tecido fibroso.12

Inicialmente, ocorre reducgdo do fluxo sanguineo (vasoconstric¢do). Seguida, a
adesdo de plaquetas onde se prendem as fibras de colageno do tecido conectivo
exposto no processo chamado de adesdo do processo de agregacdo, expandindo a
liberacdo de substancias intra - plaquetdrias armazenadas em granulos ocorrendo a
formagdo do tampdo plaquetédrio. Este eventos sdao regulado pelo nivel de adenosina
monofosfato ciclico (AMPc) presente no interior das plaquetas que é derivado do
adenosina trifosfato (ATP) pela agcdo da fosfodiesterase.l4

A cascata de coagulagdo envolve a ativacdo de trés vias: extrinseca, intrinseca e
comum. A via extrinseca é ativada em decorréncia de uma lesdo vascular associada a
uma lesdo tecidual iniciada com ativacdo do fator IIl. A intrinseca todos os fatores
necessarios estdo presentes na circulacdo sanguinea, seu inicial se da pelo fator de
contato com superficies carregadas negativamente, ativadando o fator XIl;). Assim as
duas vias se convergem em uma s6 formando a via comum, onde fator X passa a ser
X@- A via comum conduz o fator X convertendo protrombina em trombina, na
presenca do fator V(,). Assim o fibrinogénio é convertido em fibrina.15

Trombose venosa profunda

E uma doenca grave, caracterizada pela formagdo de codgulos em veias
profundas, acomete geralmente os membros inferiores. A incidéncia da TVP em
pessoas mais jovens é de 1:100.000; contudo, esta relagdo vai se reduzindo, chegando a
1:100 em pessoas com idades avangadas.1617

Considerada a terceira causa mais comum de doenca cardiovascular nos EUA,
com cerca de 200.000 novos casos por ano. No Brasil, mostra - se uma proporgao de 0,6
por 1.000 hab/ano.18
2.2.1 Fisiopatologia

Desencadeia - por meio da triade de Virchow. A estase venoso sendo o
principal fator predisponente da TVP. Com a diminuigdo do fluxo sanguineo elevando
a concentragdo de sangue nas veias, dilatando-as passivamente. Lesdo endotelial ou
endocardiaca pode provocar exposicdo do colageno subendotelial, com consequente
adesdo e agregacdo plaquetaria, assim resultando o processo de "coagulacdo". A
hipercoabilidade modificagdes na composicdo do sangue, devido ao aumento dos
niveis plasmdticos de tromboplastinas teciduais que ativa a coagulagdo pela via
extrinseca. 1°

Os fatores de risco da TVP podem ser classificados em trés formas, os quais
estdo descritos no quadro 01.
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Quadro 1 - Fatores de risco para TVP.

Caracteristicas! 20 Fatores de risco

Resisténcia a proteina C ativada
Mutagao gene 20210 da protrombina
Deficiéncia de anti trombina III
Hereditarios Deficiéncia de proteina C
Deficiéncia de proteina S

Hiper - homocisteinemia

Aumento do fator VIII

Diminuicao do fibrinogénio

Sindrome do anticorpo antifosfolipio
Hiper - homocisteinemia

Cancer

Hemoclobintiarua paraxitica noturna
Idades > 65 anos

Obesidade Gravidez e puerpério
Doenga mieloproliferativas
Adquiridas Sindrome nefroética
Hiperviscosidade (macrobulinemia de Waldrestron:
mieloma mltiplo)

Doenga de Bechet

Trauma

Cirurgia

Imobilizacido

Contraceptivo oral

Aumento de lipoproteina A
Associacao provavel Baixos niveis de inibicdo do fator tecidual
Niveis aumentados de fibrinogénio

Diagnostico

Pode ser realizado por meio do exame clinico do paciente e exames
complementares como: Ultrassonografia (USG) Doppler e Venografia. No exame
clinico, deve-se observar edema em membros inferiores, dor espontanea, eritema e
aumento de calor no local afetado. Devesse observar se o edema e unilateral, de modo
que sua presenca e um Unico membro pode ser uma pista para o diagnéstico da
doenca. O edema e/ou dor pode estar localizado na panturrilha, cocha ou pé.20

Ja os exames complementares como USG Doppler é o mais utilizado para o
diagnostico de TVP em paciente sintomatico. Utilizado em tempo real para avaliar
presenca ou auséncia de compressio das veias, tem sensibilidade de 96% e
especificidade de 98 a 100% em substituicdo a venografia. A venografia é considerado o
padrdo-ouro para o diagndstico da TVP, utiliza-se contraste iodato nas veias, sua
aplicacdo s6 é usada quando os outros métodos nao definem o diagndstico.2

Tratamento

Tem como finalidade a prevencdo de complicaces agudas e sequelas tardias
como a TEP, sindrome p6s - tromboética e recorréncia da TVP.22

Os medicamentos utilizados sdo os anticoagulantes injetais e orais. Os injetais
como a heparina fracionada e a heparina de baixo peso molecular (mais usada por
possuir meia vida maior e melhor resultado terapéutico), sdo eficaz para reduzir o risco
da TEP e a formagdo de novos trombos, essas sdo utilizadas em ambiente hospitalar.
Na fase aguda deve-se tratar em ambulatorio, utilizando-se anticoagulantes orais como
a warfarina onde sua fungdo ¢ inibir os fatores coagulantes dependentes da vitamina K,

Rev. Cient. Sena Aires.2018 Jan-Jun;75(1): 54-65.

57



Sousa ICA, Alvares, ACM

resultando em alteragdes da cascata de coagulagdo, assim impedindo a formagao de
codgulos.

O uso de anti-inflamatoérios ndo esteroidais (AINES) deve ser evitado devido o
uso de heparina e ou anticoagulantes orais, contribuem para a ocorréncia de
sangramento.

Existe também o tratamento nao medicamentoso que pode ser feito com uso de
meias elasticas de alta compressdo, para minimizar a formagdo de edemas e para
controlar as demais alteracbes secundarias.?>

Anticoncepcionais orais

As pilulas sao classificadas em geracao de acordo a com a dose de estrogénio:
1° geracdo: 0,150 mg de etinilestradiol; 2° geracdo: 0,050 mg de etinilestradiol; 3°
geracao: 0,030 mg de etinilestradiol; 4° geracdo: 0,020 mg de etinilestradiol. ()

Os AOs podem ser classificados em: monofdsicos - mesma composi¢do, o
etinilestradiol e um progestageno, nas mesmas doses, com 21, 24 ou 28 comprimidos.
Bifasicos - pilulas com a mesma composicdo apresentam-se em dois blocos com
diferentes doses. Trifasicos - embora todos tenham os mesmos constituintes, dividem -
se em trés blocos, cada um com doses diferentes.?”

Farmacocinética

Apbs ingestdo dos AOs, os hormonios sdo absorvidos no trato-gastrintestinal,
caindo na corrente sanguinea e conduzido até o figado. Sendo que 42% a 58% dos
estrogenos sdo metabolizados em conjugados sulfatados e glucoronideos, os quais nao
tém atividade contraceptiva. Estes metabolitos sdo secretados na bile a qual se esvazia
no trato gastrintestinal, partes desses metabolitos sdo hidrolisados pelas bactérias
intestinais, liberando estrogénios ativos e remanescentes excretados nas fezes. O
estrogénio ativo é reabsorvido estabelecendo o ciclo entero - hepatico aumentando o
nivel plasmatico de estrogénio circulante.2

Farmacodinamica

Os AOs agem sobre os hormonios que desencadeiam a ovulacdo, mantendo os
niveis constantes de progesterona e estrogénio, inibindo a secrecdo hipofisaria de
hormoénio luteinizante (LH) e hormoénio foliculo estimulante (FSH) através do
mecanismo de “feedback”, mantendo os O6vulos "adormecidos" e impedindo a
ovulacdo. Assim o farmaco reduz a chance de haver ovulagdo e fecundagao no periodo
da utilizacdo do medicamento.2 30

Efeitos Colaterais
Os AOs tém como principal fun¢do prevenir a gravidez, portanto sabe-se que

todo medicamentos apresentam efeitos colaterais, como apresentados no quadro 02.

Quadro 2 - Efeitos Colaterais dos AOs.

Pross! Contras
Alivia dismenorréia Aumento de peso
Tensdo pré-menstrual Vomito e nduseas
Protege de hiperplasia e neoplasia Cefaléia
endometriais
Doencas inflamatorias pélvica Candidiase
Gravidez ectopica Alteragdes de humor
Endometriose Alteracdes de libido
Doenca fibrocistica benigna da mama Nervosismo
Cistos funcionais e cancer de ovario Colicas abdominais
Melhora acne e hirsutismo Amenorréia

Embora os AOs apresentem fatores prés e contras como alteragdes hormonais e
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desordens fisiol6gicas, pode-se destacar as reagdes adversas que podem ser
consideradas graves e irreversiveis como; TVP, TEP e AVC.32

No Brasil, os AOs sdao muito utilizados, devido a sua facil acessibilidade, o
quadro 03 apresenta alguns dos mais usados.

Quadro 3 - AOs mais utilizados no Brasil.

Principios Ativos/ Quantidades
Estrogénio Progesterona
Cicome Comercial 0,030 mg 0,15 mg
Yasmim 0,030 mg 0,15 mg
Tamisa 0,020 mg 0, 07 mg
Selene 0,035 mg 2,0 mg
Microvlar 0, 030 mg 0,15 mg
Diane 35 0,035 mg 2,0 mg
METODO

Foi realizado um levantamento bibliogréfico de artigos indexados nas bases de
dados: Scientific Eletronic Library (SCIELO), Literatura Latino-americano em Ciéncias da
Satade (LILACS), National Libraryof Medicine and National Institutes of Health (MEDLINE)
e banco de dado: Biblioteca Virtual em Satdde (BVS), uma vez que estas permitam
buscas simultaneas nas principais fontes nacionais e internacionais.

Para o acesso dos artigos completos, foram usados os seguintes descritores:
anticoncepcionais orais, trombose venosa profunda e hemostasia, presentes nos
Descritores em Ciéncias da Satde/Medical SubjectHeadings (DeCs/Mesh), conforme
apresentado no quadro 04.

Quadro 4- Distribuicdo de artigos segundo os descritores em bases/banco de dados

BASES BANCO
DESCRITORES SCIELO | LILACS | MEDLINE BVS
Anticoncepcionais Orais and
Trombose Venosa Profunda 06 05 20 32
Anticoncepcionais orais and 02 01 15 17
Hemostasia
TOTAL 08 06 35 49

A busca pelas publicagdes foi realizada entre os meses de Agosto a Setembro de
2017. Ap6s a realizacdo da bibliometria nas bases/banco apresentou 08 publicacdes no
SCIELO, 06 LILACS, 35 MEDLINE e 49 BVS, totalizando 98 artigos.

Dentre esses 98 artigos vale ressaltar que houve a repeticdo de 04 artigos nas
bases/banco de dados, 02 (SCIELO e LILACS) e 02 (MEDLINE e BVS). Desta forma 96
artigos passaram pela aplicagdo dos métodos de inclusdo e exclusao.

Foram inclusos na pesquisa publicagdes com acessibilidade do texto completo,
idioma portugués e inglés, publicados entre o ano de 2006 a 2017. Artigos que nado
tratam do tema especifico, resumos de artigos, teses e dissertagdes foram exclusos da
pesquisa. A figura 01 mostrara a selecdo dos artigos a serem inclusos na pesquisa.
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Figura 1 - Fluxograma do processo de selecao dos artigos
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Ap6s a selecdo dos artigos os dados foram analisados em trés etapas: a primeira
foi realizada a partir de uma pré - andlise (leitura dos artigos inclusos na pesquisa).
Posteriormente a explora¢do do material (colher todas as informagdes necessarios). Por
fim a condensacdo e destaque das informagdes que comina nas interpretacdes e
inferéncias.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A partir dos artigos analisados foram verificados resultados que podem ser
apresentados nas seguintes categorias: caracteristicas dos estudos, relacdo dos
anticoncepcionais orais e a trombose venosa profunda e dados relacionados a essa
relacdo. A seguir, encontram-se os resultados representados em graficos, tabelas e
quadros e a discussao dos dados encontrados.

Caracteristicas dos estudos

Para a obtengao dos resultados, a amostra da pesquisa foi caracterizada
conforme o ano de publicacdo, idioma e pais de origem. Na Figura 2, apresenta-se a
distribuicdo dos artigos entre os anos de 2006 a 2015.

Figura 2- Distribuicao dos artigos entre os anos de 2006 a 2015.
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Com base nos artigos analisados, o ano de 2013 apresentou maior prevaléncia
de artigos publicados sobre o assunto de interesse. Nos anos de 2007 e 2011; 2008 e
2015 foram observadas média e baixa representatividades nas publicagdes,
respectivamente. Os demais anos nao foram comtemplados com publicagdes. Na
Figura 3, apresenta-se a distribuigcdo dos artigos conforme idioma de publicacao.

Figura 3- Distribuicao dos artigos conforme idioma de publicagao.
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Dentre os artigos analisados, o idioma que apresentou maior prevaléncia foi
inglés (55%), seguido de (45%) em portugués. Podendo assim observar que ndo ha
discrepancia em relagao ao idioma de publicacao.

Vale ressaltar que as publicacdes em inglés caracterizam- se em pesquisa
aplicada, j&4 os artigos em portugués caracterizam-se em pesquisa bibliogréafica de
carater explorativo. Dentre as pesquisas aplicadas, foram baseadas em interpretacdes
de prontudrios para encontrar possiveis evidencias em relagdo aos AOs e a hemostasia;
analise de exames realizados para avalicdo de alteracdes no sistema hemostatico
causados pelos AOs. Ja as pesquisas bibliograficas tem como intuito mostrar a
populagdo informagdes contidas em outras pesquisas presentes em seu estudo que
mostre a relagdo da TVP e AOs.

Figura 4- Distribuicao dos artigos conforme pais de origem.
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A Figura 4 apresenta a distribuicao de artigos conforme o pais de origem, tendo
maior prevaléncia de 06 (54%) artigos no Brasil, seguido de 02 (18%) artigos na
Holanda e os demais paises, Finlandia, EUA e Alemanha apresentaram 01 (9%) artigo
cada.

No Brasil os AOs é um dos métodos contraceptivos mais usados, por sua fécil
aquisicao. Com isso podemos enfatizar que a prevaléncia de publicacdes no pais tem
finalidade de conscientizar e alertar as mulheres para o risco que a pilula possa trazer
ao seu organismo, em especial para a cascata de coagulacdo, podendo se desenvolver
para uma TVP.

Relacao do uso continuo dos aos e a tvp

Como ja visto, cerca de 100 milhdes de mulheres fazem o uso continuo de AOs
no mundo, portanto torna-se de suma importdncia o conhecimento das reacdes
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adversas consideradas graves, como a TVP que pode ser de 2 a 6 vezes comparado
com mulheres que nao faz o uso.()

Visto que em sua formulagao ha estrogénio e progesterona, os vasos sanguineos
tornam-se alvo dos efeitos desses hormonios, devido a existéncia de receptores desses
constituintes nas camadas dos vasos sanguineos. ¢4

Antigamente, acreditava-se que a principal causa da TVP era devido a alta
dosagem de estrogénio (150 mcg) presente no medicamento. Em 1995, pesquisas
evidenciaram que os AOs de terceira geracdao composto por progestagenos (gestodeno
e desogestrel) aumentam duas vezes as alteragdes na hemostasia comparado ao
levonogestrel que é de segunda geracdo. Atualmente, algumas marcas apresentam
baixas concentracdes desses hormonios (15 - 20 mcg).3*

Mesmo com essa reducdo das dosagens de estrogénio, estudos demostram que
os hormonios ainda desencadeiam altera¢des significantes no sistema hemostatico por
sua agdo androgénica, resultando assim na formacao de fibrila, podendo acontecer a
formagao de coagulos nas veias.

Segundo Stegenam et al, 0s AOs contendo na formulagdo progestagénio causam
menor risco de desenvolver TVP comparado a etinilestradiol, podendo assim observar
que pode ser uma marcador para a doenga.?

Os progestagénios de terceira geragdo associado ao estrogénio também
demostram resultados para TVP. Pois eles tém a capacidade de se ligar aos receptores
de progesterona e estrogénio. Eles desenvolvem resisténcia a proteina C, aumentando
assim os fatores presentes na cascata de coagulacdo, diminui a proteina S e inibe o
processo de fibrindlise.3¢

A = Hemostasia normal 37

Plaquetas
Fatores de coagulacao Plasminogénio, t-PA

v

4 A 4

Inibidores: AT, PC, OS Inibidores: PAI-1, a2
antiplasmina

B = Hemostasia alterada: mecanismo de trombose

Plaquetas
Fatores de coagulacao \l/ Plasminogénio, t-PA
[ Hipercoagulag ] [ Hipofibrinéli ]
\l/ Inibidores: AT,PC, PS /I\ Inibidores: PAI-1, a2
antiplasmina

AT = antitrombina; PC = proteina C; PS = proteina S; t-PA = ativador do
plasminogénio tissular;
PAI = inibidor do ativador do plasminogénio.

Figura 2: Cascata de coagulagdo normal e alterada.

O estrogénio altera a cascata de coagulacdo, aumentando a formagdo de
trombina e fatores da coagulagdo (fibrinogénio, VII, VIII, IX, X, XII e XIII), inibindo
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também os fatores anticoagulantes naturais (proteina S e proteina C reativa). %8

A proteina C é um anticoagulante endégeno, tendo como funcao a inibi¢do da
coagulacdo, separando os fatores Va e VIIla. A proteina S age como cofator nao
enzimatico potencializando essas reacdes. Com a inibicdo desses anticoagulantes,
favorece o aumento de hipercoabilidade aumentando assim o risco da TVP.»

Quadro 5: Comparacdo de artigos presentes na amostra.

Estudos#0-42 Populacio | Idade média Concentracao Hormonal (mg)
(anos)
Estudo I 30 26 0,03 mg+ 0,15 mg / 0,55mg + 2,1mg
Estudo II 121 34 2,5 mg NOMAC" +1,5mgE2" / 0,15
mg LNG" + 0,03 mg EE”
Estudo III 11 26 0,015 mg + 0,06 mg

NOMAC - acetato de nomegestrol; E2- 17 3 estradiol; LNG - levonorgestrel; EE -
etinilestradiol.

O quadro 5 faz uma comparacdo de trés estudos contidos na amostra, onde
relata populacdo, idade média e concentracdo hormonal dos AOs nas pesquisas. Essa
comparagdo mostra em qual dos estudos as concentra¢des de hormonios contidos nos
AOS apresenta mais efeito sobre a cascata de coagulagao.

O estudo I mostrou que em ambos os tratamentos, foram observados aumentos
nos niveis de ativacdo e marcadores, sendo que houve aumentos excessivos nos fatores
de coagulagdo com excecdo para o fator VIla que teve aumento em ambos os
tratamentos. Mostrando que eles apresentam influencia no final da cascata de
coagulacgdo.%

Ja no estudo 1II, a amostra foi dividida em dois grupos: grupo 1 (NOMAC/E2),
onde ndo ocorreu mudanga nos fragmentos de protrombina, enquanto no grupo 2
(LNG/EE), foram observados. Em ambos os grupos de tratamento, observou-se
alteragdes nos fatores anticoagulantes AT III, proteina C e S. Houve alteracdes também
nos fatores pro - coagulantes II, VIla e VIII. Comparando os dois grupos, é possivel
observar que o grupo 1 apresenta menor influéncia nos marcadores da coagulacao e
fibrinélise, quando comparado ao grupo 2.4

No estudo III, o tratamento nao teve alteracdes da venodilatagao e isso pode ter
ocorrido devido ao tamanho da amostra (11 mulheres) ser pequena. Isso se da devido a
técnica utilizada, precisa de uma amostra e periodo maior.42

Um estudo realizado na Holanda avaliou o risco da TVP em mulheres,
mostrando que o risco aumentado 34,9 vezes para quem usava algum AO. Ainda
demostrou que as mulheres que ja tinham histérico de trombose venosa superficial
(TVS), poderia em cada 1 em 51 usuarios desenvolver a TVP cada ainda, podendo
ainda evoluir para uma TEP.%

Roach et al 4 desenvolveu uma pesquisa com mulheres > 50 anos em uso de
AOs e terapia hormonal, tem um risco aumentado de 4 a 5 vezes maior de desenvolver
a TVP em comparacdo com mulheres da mesma faixa etaria. Apresentou também o
risco aumentado de 5,3 vezes para a TEP. As mulheres que fazem o uso de Aos
desenvolveram maior chance de desenvolver a TVP em relagdo as que fazem terapia
hormonal, ainda podendo observar que esse aumento se da principalmente o uso de
Aos que contem na sua composigao: desogestrel e gestodeno como os progestagénicos.

CONSIDERACOES FINAIS

Tendo em vista, 0 objetivo proposto os resultados foram esclarecidos, onde evidenciaram que o uso
contfnuo dos AOs pode ocasionar alteragdes consideradas graves no sistema hemostatico, como a TVP. Os
eventos tromboembolisticos acontecem no 1° ano de uso apds 0 4° més (caso ndo haja sintomas), sendo seu
efeito ndo cumulativo. Deve-se evitar trocas desnecessarias dos AOs sem orientagio médica, pois essa troca
frequente pode favorecer o surgimento da TVP. Sendo que a mesma pode evoluir para a TEP e trombose
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cerebral, sendo que sdo formas reacdes adversas graves e raras, podendo levar amorte.

Devido o uso por milhdes de mulheres no mundo, torma-se importante o conhecimento sobre eles,
pois os fatores predisponentes aumentam o risco de desenvolver a doenca. Por isso a procura por
profissionais especializados (ginecologista), para indicagio do AO que Ihe ofereca menos risco. Para isso uma
anamnese bem aplicada é indispensdvel no momento da consulta, para a melhor escolha do método
contraceptivo lhe indicar, sendo que o dispositivo intrauterino (DIU) é 0 mais indicado para as mulheres que
tem predisposi¢ao a doenca.
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