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RESUMO

INTRODUCAO: A trombose venosa profunda acontece quando o sangue ¢ coagulado em uma
veia profunda localizada em um membro inferior, geralmente na panturrilha, coxa ou na
pelve. E considerada a principal cauda da embolia pulmonar. Enquanto a trombose pode ser
assintomatica ou pode causar dor ¢ um edema no membro, a embolia pulmonar ¢ uma
complicacdo imediata. Uma das principais causas € o uso de contraceptivo oral combinado,
sendo compostos por estrogénio e progestdgeno. O tratamento ¢ feito com o uso de
anticoagulantes. OBJETIVO: Esse trabalho busca abordar sobre o uso de contraceptivos orais
combinados que podem causar trombose venosa profunda. METODOS: Essa é uma revisio de
literatura, obtida da base de dados da PubMed e SciELO, entre os anos de 2016 a 2020,
pesquisada no periodo de 03 de janeiro de 2024, em artigos e teses, sem restri¢gdes de idiomas.
Foram analisados 35 artigos e excluidos artigos desatualizados, resultando um total de 12
artigos utilizados. RESULTADO: os contraceptivos orais combinados e o progestigenos
podem causar trombose dependendo da dose que sera utilizada. Contraceptivos sdo divididos
em trés geracdes e apos as andlises de estudos, foi constado que os contraceptivos de terceira
geracdo demonstram maior risco de desenvolver uma trombose se comparado com o0s
contraceptivos da segunda geracdo. Esse estudo foi realizado entre mulheres que usam
contraceptivos € as que nao os utilizam. A idade foi um fator primordial para o estudo.
CONCLUSAO: Foi constatado que todas as gera¢des de anticoncepcionais combinados
demonstram certo fator de risco para o desenvolvimento de trombose venosa profunda, sendo
ideal a criacdo de novas drogas sem ou quase nenhum risco, ou utilizar outro método
contraceptivo, como camisinhas, para evitar o desenvolvimento de trombose.

Palavras-chave: Contraceptivos; Etinilestradiol; Progestagéneos; Complica¢des; Trombose
venosa.

1 INTRODUCAO

A trombose venosa acontece quando ocorre formacdo de coagulos de sangue dentro de
veias, normalmente em membros inferiores, fazendo com que o fluxo natural do sistema
cardiovascular seja interrompido. Quando o codgulo acomete uma veia superficial ¢
denominado de tromboflebite superficial. Quando ocorre em veias mais profundas ¢
denominada trombose profunda (PODOVAN, 2014).

A Trombose Venosa Profunda (TVP) é a forma mais grave da doenga, quando ndo
diagnosticada a tempo pode levar a sérias complicagdes, como embolia pulmonar e a sindrome
pos-trombotica (DA FONSECA JUNIOR, 2023). Essa sindrome ¢ caracterizada por dor,
inchago e peso nas pernas, esses sintomas sao agravados ao ficar em pé ou caminhar. Ocorre

DOI: 10.51189/ensipex2024/30721



III Congresso Brasileiro On-line de Ensino,

Pesquisa e Extensdo - ENSIPEX ISBN: 9786588884447

com frequéncia em afecgdes cirurgicas ou clinicas, podendo ser encontrada em individuos
saudaveis. Quando nao diagnosticada a tempo e tratada de forma correta, pode evoluir,
podendo levar a incapacidade do paciente para certas atividades e até ao obito. Os principais
sintomas da trombose sdo as dores, vermelhidao e inchaco localizado nas pernas.

A Embolia Pulmonar (EP) ¢ considerada a consequéncia mais grave da TVP, sendo a
terceira causa de morte cardiovascular do mundo. E causada pela obstru¢io das artérias que
estdo localizadas nos pulmdes por codgulos, os trombos ou émbolos, e ocorre principalmente
nas veias profundas das pernas ou das pélvis, sendo liberadas na circulagdo sanguinea. Em
alguns casos raros, ¢ possivel que ocorra casos de embolias gordurosas, que sdo provocadas
por traumas ou por fraturas, por embolias aéreas e por liquidos amnio6ticos. A sua gravidade
estd relacionada ao tamanho do émbolo, os de grandes propor¢des podem interromper
completamente a circula¢do pulmonar, levando o paciente ao 6bito (SOARES, 2017).

Trombos maiores ou trombos menores que afetam mais de uma artéria apresentam
diversos sintomas, como falta de ar, dor no torax, palidez, ansiedade e aceleragdo respiratoria
e cardiaca. Sintomas como pele e unha com cianose, tosse seca ou com presenga de sangue,
dor aguada no peito e febre, podem ser indicativos de oclusdo acometendo uma ou mais
artérias do pulmao e de infarto pulmonar (SOUSA, 2018).

Os principais fatores de riscos de embolia pulmonar sdo causados pelas pilulas
anticoncepcionais orais, que estdo no grupo dos métodos contraceptivos mais usados no
mundo. Ela é composta por estrogénio e progestageno, o que pode causar efeitos secundarios,
como a formacgdo de coagulos que obstruem os vasos das pernas e os vasos pulmonares. O uso
desses contraceptivos orais esta associado a trombose venosa, a trombose venosa profunda e a
embolia pulmonar, e esse risco estd associado as doses de estrogénio e aos tipos de
progestagenos contidos neles (LIMA, 2017).

2 MATERIAL E METODOS

Nesse estudo ¢ uma revisdo narrativa onde foram utilizadas as bases de dados
eletronicos, PubMed e SciELO. Pesquisados no periodo de 03 de janeiro de 2023, em artigos,
sem restrigoes de idiomas. Foram analisados 35 artigos, dos quais usamos

12 para esse trabalho. Foram incluidos artigos recentes, com pesquisa clinicas
realizadas e outras que estdo em estudo, e foram excluidos artigos desatualizados € com
metodologias em desuso. Foram utilizados os descritores: “trombose”, “anticoncepcionais”,
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“embolia”, “etinilestradiol” e “progestagénos”.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

O risco de trombose venosa pode variar de acordo com o tipo de progestageno que sao
encontrados nos contraceptivos orais combinados, esses possuem dois hormonios sintéticos,
estrogénio e progestogénio, que sdo semelhantes aos produzidos pelo ovario da mulher:
estrogeno e progesterona. Outros fatores de risco para a ocorréncia de trombose incluem:
histérico familiar, doenga cardiovascular, obesidade, hipertensdo arterial, sedentarismo,
cirurgia ou Diabetes Mellitus (Silva et al., 2019). No caso dos anticoncepcionais combinados,
quando o estrogénico etinilestradiol e o progestagenos androngénicos estdo juntos, eles sdo
capazes de neutralizar as estimulacdes de proteinas hepaticas que sdo induzidas pelo
etinilestradiol, e estdo relacionadas com uma diminuigao do risco de trombose venosa, € quando
sdao comparados com o uso dos ndo progestdgenos ou antiandrogé€nicos, exercem uma contra-
acao que limita o etinilestradiol.

O uso de anticoncepcionais combinados interfere na hemostasia do corpo, pois ele
aumenta fatores envolvidos na coagula¢do ou indicativos de aumento da atividade deste
sistema, como a protrombina, o fator VII, fator VIII, fragmento de protrombina 1+2 e D-

DOI: 10.51189/ensipex2024/30721



III Congresso Brasileiro On-line de Ensino,

Pesquisa e Extensdo - ENSIPEX ISBN: 9786588884447

Dimer. Fatores anticoagulantes naturais sdo afetados, a proteina C anticoagulante aumenta
enquanto outros fatores anticoagulantes, como antitrombina e proteina S, diminuem. Esta
tendéncia € mais pronunciada nas usudrias de contraceptivos orais combinados (COC) de
terceira geracao do que nas usudrias de segunda geragdo (Vandenbroucke 2001; Kemmeren
2002a; Kemmeren 2002b; Kemmeren 2004). Além desses fatores individuais de coagulagdo, a
medi¢ao da resisténcia a proteina C ativada (PCA) fornece informagdes sobre o equilibrio geral
da coagulacdo (Vandenbroucke 2001). Varios estudos confirmaram que a resisténcia esta
aumentada em usuarias de COC (Kemmeren 2004; Rad 2006; Kluft 2008) e o efeito ¢ mais
pronunciado em usudrias de progestagénio de terceira geragdo do que com progestagénio de
segunda geragdo (Kemmeren 2004). E comum observar isso em mulheres que usam
anticoncepcionais combinados de terceira geragdo mais do que em mulheres que utilizam a
segunda geragao.

Foram analisados mais estudos com mulheres de 20 anos a 45 anos, saudaveis e que
faziam uso de anticoncepcionais combinados e foram excluidas mulheres em terapia de
reposicdo hormonal na pds-menopausa, e foi possivel observar que o uso de contraceptivos
orais combinados aumentou o risco de trombose em comparagdo com o nao uso do método.
Em geral, os progestdgenos de primeira geracdo sdo noretisterona e linestrol, o de segunda
geragdo, levonorgestrel, e terceira geracdo sdo gestodeno, desogestrel e norgestimato (figura
1). Em um estudo dos estudos revisados, os anticoncepcionais combinados da primeira
geragdo foram aqueles que incluiam norgestrel e levonorgestrel, os de segunda geragdo
possuiam norgestrel e levonorgestral, j4 os de terceira gerag¢do incluiam desogestrel e
gestodeno como progestagenos, ou seja, classificaram-se os anticoncepcionais combinados
pela geragdo de progestagénio, e o uso de contraceptivos com drospirenona mostrou que os
riscos de trombose venosa foram bem maiores comparado com o uso de contraceptivos orais
que foram combinados com o progestagenos de segunda geracao.

Figura 1- Composi¢do e geracdo dos anticoncepcionais combinados (FERREIRA, 2021).

Geracio Estrogeno Progestogeno

Primeira geracao Mestranol Noretisterona; linestrol

Segunda geracgao Etinistradiol levonorgestrel

Terceira geragao Etinistradiol Gestodeno; ciproteterona;
drospirenona;
desogestrel;
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Em comparagdo com mulheres ndo usuarias, o risco de trombose venosa em usuarias dos
contraceptivos orais com progestagenos de primeira geragdo aumentou 3,2 vezes, 2,8 vezes
para progestagenos de segunda geragao e 3,8 vezes para progestagenos de terceira geragdo. O
risco de trombose para aquelas que usam progestagénio de segunda geragao foi parecido ao
risco das que usam da primeira geragdo. Para as que usam os anticonceptivos da terceira
geracdo ha um risco ligeiramente superior ao da segunda gerag¢do. Todos os tipos individuais
de contraceptivos orais combinados aumentaram o risco de trombose em mais de duas vezes
em compara¢do com a ndo utilizacao deles. O maior risco de trombose venosa foi encontrado
entre usudrias de 50 pg de etinilestradiol com levonorgestrel, ¢ o risco foi semelhante em
usudrias de 30 pg de etinilestradiol com drospirenona, 35 pg de etinilestradiol com acetato de
ciproterona e 30 ug de etinilestradiol com desogestrel. As usuarias de 30 pg de etinilestradiol
com levonorgestrel, 20 pg de etinilestradiol com levonorgestrel e 20 pg de etinilestradiol com
desogestrel, tiveram o menor risco de trombose. Nao houve diferenca no risco de trombose
venosa entre 20 g de etinilestradiol e 30 pg de etinilestradiol com levonorgestrel, enquanto
foi observada diferenga no risco entre 20 pg de etinilestradiol com desogestrel ¢ 30 ug de
etinilestradiol com desogestrel, por exemplo.

Em outro estudo revisado, foi visto um risco duas vezes maior de trombose venosa por
utilizagdo de COC, em comparagdo com a ndo utilizagdo (Figura 2). A estimativa do risco
relativo foi mais elevada nas usuarias de 50 pg de etinilestradiol com levonorgestrel e mais
baixa nas que usavam de 20 pg de etinilestradiol com levonorgestrel e 20 pg de etinilestradiol
com desogestrel. Teve um efeito relacionado a dose para gestodeno, desogestrel e
levonorgestrel, com doses mais altas associadas a maior risco de trombose. Enquanto o risco
de trombose venosa para 35 pg de etinilestradiol com acetato de ciproterona ¢ 30 pg de
etinilestradiol com drospirenona foi semelhante ao risco para 30 pg de etinilestradiol com
desogestrel.

A combinacdo de contraceptivos orais combinados com 30-35ug de etinilestradiol e de
gestora, desogestrel, dropirenona e de acetato de ciproterona, foi maior para o risco de
trombose venosa comparada com o levonorgestrel, cerca de 50-80%. Devido a esses dados, ¢
aconselhavel prescrever anticoncepcionais de uso oral combinado com a menor dose de
etinilestradiol, cerca de 30 pg de etinilestradiol associado com levonorgestrel.

Figura 2 - Fonte: Stegeman, 2013.
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4 CONCLUSAO

Apos intensa pesquisa, foi observado que todas as geracdes de progestagénios estavam
associadas com risco aumentado de trombose venosa, € que a utilizagdo dos da terceira
geracdo demonstram um alto risco comparado com os da segunda geracdo. Foi provado que
todos os tipos individuais de contraceptivos de uso oral combinados demonstraram um alto
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risco de trombose em comparacdo com os nao utilizados, e o risco de codgulos aumentam de
acordo com a dose administrada de estrogénio.

A idade ¢ um fator para associagao entre o uso de anticoncepcionais € a trombose venosa.
As mulheres que fazem uso de contraceptivos da segunda geracao sdo mais velhas do que as
mulheres que fazem uso da contracepg¢ao da terceira geragdo. Também foi possivel notar que o
risco de trombose venosa aumentou com o risco das doses de etinilestradiol, mas isso depende
também do progestdgeno que foi fornecido. Individuos que desenvolvem algum tipo de
coagulo sanguineo precisam fazer um tratamento adequado e caso seja necessario, continuar
com o uso de anticoagulantes para prote¢do de futuras tromboses.
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