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RESUMO

A finalidade desta pesquisa foi determinar os fatores considerados de risco para aterosclerose
em usuarias de contraceptivos orais (COs). Realizou-se um estudo observacional, descritivo,
de corte transversal com 21 mulheres em uso de COs ha mais de seis meses, entre 18 ¢ 35
anos, em uma Instituicdo Privada de Ensino Superior de Dourados — MS, no periodo de
outubro a dezembro de 2005. Estudaram-se as caracteristicas, estilo de vida e habitos, os
principais fatores de risco associados a doenga aterosclerotica; avaliaram-se o perfil lipidico,
niveis glicémicos, pressao arterial sistolica (PAS) e pressao arterial diastolica (PAD), e o risco
cardiovascular de acordo com o tempo de uso, dosagem de estrogénio, tipo de COs, e perfil de
automedicacdo. Analisou-se ainda o risco relativo individual, o risco absoluto para doenca
cardiovascular em dez anos, e o grau de risco cardiovascular frente aos niveis da PAS e PAD,
e posteriormente realizou-se uma analise comparativa entre as varidveis para a amostra pura e
a ajustada, quando se excluiram as usudrias que apresentaram qualquer tipo de alteracdo para
o estilo de vida/habitos, e/ou no exame fisico, e/ou nos testes laboratoriais. A maioria das
usuarias de COs tinha entre 18 e 23 anos, sedentdrias, com dieta adequada, sob prescri¢ao
médica, nao fumante e nem etilista. Os principais fatores de risco para aterosclerose presentes
entre as usuarias de COs foram: niveis de HDL-C inferiores a 50mg/dl (76,2%); antecedentes
familiares para hipertensao (61,9%), para dislipidemias (38,1%), e diabetes (28,6%); elevacao
da PAS e PAD (9,5%), de colesterol total (9,5%), e de LDL-C (9,5%); niveis aumentados de
triglicérides (4,7%) e glicemia (4,7%); e presenca de obesidade (4,7%). Os resultados
propdem que os fatores de risco para aterosclerose quando presentes podem intensificar as
alteracdes metabolicas promovidas pelo uso de COs conforme o tempo de uso, dose de
estrogénio, e tipo de contraceptivo, podendo aumentar os riscos cardiovasculares. Portanto,
medidas preventivas com atividades informativas e educativas devem ser abordadas de forma

extensiva e monitoradas, a fim de que possa diminuir o risco cardiovascular nestas mulheres.

Palavras Chaves: Contraceptivos Orais; Aterosclerose; Risco Cardiovascular



ABSTRACT

The aim of this research was to study the considered factor of risk for atherosclerosis in users
of oral contraceptive (OC). An observational cross-section study, descriptive with 21 women
in use of OC there is more than six months, between 18 and 35 years, in a Private University
in Dourados, MS - Brazil, in the period of October to December of 2005. The characteristics,
lifestyle and habits were studied, the main factors of risk associates to the atherosclerosis; the
lipid profile was evaluated, levels glycaemia, systolic arterial pressure and diastolic arterial
pressure, and the cardiovascular risk in agreement with the time of use, estrogen dose, type of
OC, and self-medication profile. It was still analyzed the individual relative risk, the absolute
risk for cardiovascular disease in ten years, and the degree of cardiovascular risk front to the
levels of the systolic arterial pressure and diastolic arterial pressure, and later it was
accomplished a comparative analysis among the variables for the pure sample and the
adjusted, when the users were excluded that presented any alteration type for the lifestyle and
habits, or in the physical exam, or in the laboratory tests. The majority the users of OC had
between 18 and 23 years, sedentary, with appropriate diet, with medical prescription, neither
smokers nor alcoholics. The main factors of risk presents for atherosclerosis among the users
of OC were: levels of inferior HDL-C for 50mg/dl (76,2%); family antecedents for
hypertension (61,9%), for dyslipidemia (38,1%), and diabetes (28,6%); elevation of the
systolic arterial pressure and diastolic arterial pressure (9,5%), of total cholesterol (9,5%), and
of LDL-C (9,5%); increased levels of triglycerides (4,7%), glycaemia (4,7%), and obesity
presence (4,7%). The results propose that the risk factor for atherosclerosis when presents can
intensify the metabolic alterations promoted by the use of OC according to the time of use,
estrogen dose, and contraceptive type, could increase the cardiovascular risks. Therefore,
preventive measures with informative and educational activities should be approached in an

extensive and monitored way, so that it can decrease the cardiovascular risk in these women.

Key Words: Oral Contraceptive; Atherosclerosis; Cardiovascular Risks
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1. INTRODUCAO

Os efeitos dos contraceptivos orais que afetam o sistema cardiovascular tendem a
aumentar com a idade, o tipo de contraceptivo, a dose de estrogénio e de progestogénio, a
predisposicao individual e quando associados com varios fatores de risco que tem se mostrado

importantes no desenvolvimento da aterosclerose (BARROS & MARTINEZ, 1995).

Castelli (1988) ja dizia que a Doenga Aterosclerdtica (DA) ¢ uma das causas mais
importantes de morbidade e mortalidade entre mulheres americanas. Entretanto, dez anos se
passaram ¢ Hennekens em 1998 ainda descreve as Doencgas Cardiovasculares (DCVs) como a
principal causa de morte nos Estados Unidos tanto em homens quanto em mulheres. Segundo
informagdes da American Heart Association, morrem a cada ano nos Estados Unidos cerca de
500.000 mulheres por problemas cardiovasculares. Em Portugal no ano de 2001 as DCVs

representaram 39% das causas de morte (COELHO, 20006).

De acordo com a Secretaria de Vigilancia em Saude do Ministério da Saude
(SVS/MS) a prevaléncia de mortes em 1930 por DCVs era de 12,0% nas principais capitais
do Brasil, e esses nimeros subiram para 25,2% em 1980, saltando para 27,4% em 1996, para
32% em 1999, e comecou a reduzir em 2003 e 2004 com 31% e 27,8%, respectivamente. As

doencas do aparelho circulatdorio que se apresentam mais freqiiente sdo as Doengas
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Cerebrovasculares (DCs), seguida pelas Doengas Isquémicas do Coragdo (DIC) e

posteriormente pelo Infarto Agudo do Miocérdio (IAM).

No Brasil, sdo escassos os estudos que analisam pormenorizadamente sobre a
influéncia e prevaléncia dos fatores de risco para aterosclerose em usuarias de COs na
populacdo com idade inferior a 35 anos. As DCVs superaram as demais causas de morte no
Brasil a partir de 1963 com 27% dos obitos (IV DIRETRIZES BRASILEIRAS DE

HIPERTENSAO ARTERIAL, 2002).

A aterosclerose ¢ uma doenca focal da intima das artérias de grande e médio calibre.
Sua patogenia evolui por um longo periodo, durante a maior parte desse tempo, as lesdes
permanecem clinicamente assintomaticas (RANG et al., 2001; HANSSON, 2005). Estudos
indicam que o processo aterosclerotico comeca a se desenvolver logo na infancia e que as
lesdes aterosclerdticas relacionam-se com a presenga dos fatores de risco nessa faixa etaria,
embora ainda haja poucos estudos que comprovam tal associacdo (FRANCOSO & COATES,

2002).

Conforme a III Diretrizes Brasileiras sobre Dislipidemias (2001), estes fatores causam
uma lesdo no endotélio vascular resultando em uma disfuncdo endotelial, favorecendo a
entrada de mondcitos junto ao espago intimal, e consequentemente fagocitam as LDL
modificadas formando as células espumosas, além disso, ocorre uma seqiiéncia de eventos
celulares por mediadores da inflamacdo levando a formagdo de uma zona mais espessa, que é
a placa aterosclerdtica. No entanto, a aterosclerose ¢ resultado de um processo inflamatério

associado ao acumulo de lipidios (ROSS, 1999).
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Muitos sdo os fatores de risco associados a DA. Dentre os diversos fatores ja
identificados os mais importantes estdo relacionados com: idade avangada, hereditariedade,
sedentarismo, obesidade, tabagismo, dislipidemias, diabetes, dieta inadequada, etilismo e
hipertensdo. O que deve se levar em consideragdo ¢ que alguns fatores ndo podem ser
influenciados pelo comportamento individual, sendo estes a hereditariedade, idade, sexo e
etnia. Outros j& podem ser modificados, como a pressdo arterial, uso do tabaco, inatividade
fisica, obesidade, dislipidemias, dieta inadequada, o controle de diabetes, uso de alguns
medicamentos, stress, o uso de alcool, etc. (RANG et al., 2001). Cabe destacar ainda, que
informagdes das Diretrizes de Dislipidemias e Preven¢ao da Aterosclerose (2001) indicam os

contraceptivos orais como um dos medicamentos que interferem nos niveis lipidicos.

Nos dias atuais, ha uma diversidade de COs contendo estrogénios ou progestogénios
(ou combinados) para uso clinico. Estima-se que 50 milhdes de mulheres praticam a
anticoncepgao, ¢ pelo menos 20 milhdes dessas mulheres utilizam COs. A aplicagdo mais
importante de tais medicamentos quando em combinagdo € a contracepcao oral. Dentre os
problemas relacionados ao uso de tais medicamentos os principais s3o: doenga
tromboembolica venosa, infarto do miocardio, doenga vascular cerebral, entre outros (SILVA,

2002).

Alguns dos novos contraceptivos possuem doses maiores de progestogénio (2000 a
3000mcg) e as doses de estrogénios variam entre 30 e 35mcg. A partir do surgimento dos COs
de segunda geracdo as concentragdes de estrogénios foram sendo reduzidas a fim de que
possam surgir menos problemas relacionados ao seu uso no organismo da usuaria. A redugdo
dos efeitos indesejados em conseqiiéncia do uso de novos COs deve-se ao fato de que

possuem doses mais baixas de estrogénios e progestogénios, € por apresentarem em sua
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composi¢do novos progestogénios com menor atividade androgénica (GASPARD &

LAMBOTTE, 1991; CASTELLLI, 1999).

Os contraceptivos orais podem ser classificados de acordo com o tipo de
progestogénio, sendo agrupados em primeira geracdo, segunda geracdo, e os de terceira
geracdo, € novos contraceptivos ja estdo em uso. Nos estudos de Tanis et al. (2001) os COs de
primeira geragdo incluiam a presenca de estrogénio associados aos progestogénios linestrenol
ou noretindrona; os de segunda geragdo contendo o progestogeno levonorgestrel; os de
terceira geragdo com formulagdes contendo desogestrel ou gestodeno; e os COs contendo

outros progestogénios como ciproterona, norgestimato.

Em mulheres que ndo fazem o uso de COs, ocorre doenga tromboembolica superficial
ou profunda em cerca de uma a 1.000 mulheres/ano, ja nas que tomam o medicamento de
baixa dose esse risco aumenta cerca de trés vezes. A incidéncia de tromboembolia venosa
esta associada a concentracdo de estrogénio € ndo com o de progestogénio, ndo possuindo
relacdo com a idade, o parto, a obesidade leve, ou o tabagismo. Porém ocorre um risco
ligeiramente maior de infarto do miocardio em obesas, com historia de pré-eclampsia ou

hipertensao, ou com dislipidemias ou diabetes (KATSUNG, 2003).

Dados presentes na literatura revelam que em usuarias de COs, a incidéncia de
tromboflebite e tromboembolismo é 12 ¢ 8 vezes mais freqiiente; que o risco anual de
trombose venosa ¢ embolia pulmonar nao-fatais ¢ 9 vezes mais freqiiente; que o risco de
infarto do miocardio ¢ de 1,1 a 4 vezes o normal esperado (SILVA, 2002). Esse aumento da
incidéncia de trombose estd relacionado com a influéncia do estrogénio sobre a coagulagao

por meio de uma agdo vascular (MURAD, 1983). Embora ainda exista informacgdes
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controvérsias, o risco de tromboembolismo venoso parece estar associado com COs de
terceira geracdo (CASTELLI, 1999). Tanis et al. (2001) ressalta que ha um maior risco para

infarto do miocardio em usuarias de COs de segunda geragao.

A mortalidade por doencas cerebrovasculares ¢ maior em mulheres, e um dos fatores
de risco que contribui para o risco dessa patologia ¢ o uso de COs (STEFFENS, 2003). Ha
um risco de 37 casos por 100.000 usuarias de COs por ano para o desenvolvimento de
acidente vascular cerebral trombotico ou hemorragico, e parece concentrar-se em mulheres

com 35 anos de idade ou mais que fumam intensamente (KATSUNG, 2003).

A dislipidemia vem sendo um dos mais importantes fatores de risco associados a DA e
despertando interesse em diversos pesquisadores. As principais caracteristicas das
dislipidemias sdo os disturbios nos niveis das lipoproteinas circulantes. Em diferentes estudos,
esta bem documentada a relagdo entre o risco para doengas cardiovasculares e concentragdes
séricas elevadas de colesterol total e triglicérides, particularmente de lipoproteinas de baixa
densidade (LDL-C), assim como concentragdes reduzidas de lipoproteinas de alta densidade
(HDL-C) (MURAD, 1983; GODSLAND et al.,, 1990; BARROS & MARTINEZ, 1995;
RICH-EDWARDS et al., 1995; MOSTAFAVI et al., 1999; TANIS et al., 2001; LLOYD,
2002; MEAGHER, 2004). A razdo colesterol total/HDL-C ¢é outro parametro importante na

determinagao do risco cardiovascular (CASTELLI et al., 1992).

A relagdo dos niveis das lipoproteinas com o desenvolvimento de DCVs ¢ bem menos
compreendida em mulheres que em homens (BASS, 1993). Niveis anormais de HDL-C e

triglicérides (TG) sdo fatores que mais se associam a um risco coronariano em mulheres
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(MEAGHER, 2004). Castelli (1992) diz que estas anormalidades sdo associadas a uma

resisténcia a insulina, aumento de glicose, acido Urico elevado, hipertensdo, ¢ obesidade.

O National Cholesterol Education Program — NCEP (2001) preconiza que niveis de
HDL-C inferiores a 50mg/dl ja predizem um risco cardiovascular em mulheres. Os estudos do
Lipid Research Clinics’ revelaram que HDL-C e TG sao fatores de risco independentes para o
DCVs em mulheres (BASS, 1993), sendo de fundamental importdncia em todas as idades

(CASTELLI et al., 1992).

Rich-Edwards et al. (1995) relatam que os estudos epidemioldgicos desde 1950 t€m
relatado a importincia da atividade fisica para doencas cardiovasculares, mas apenas 7
incluiram as mulheres. Os resultados dessas pesquisas demonstraram que a presenga de uma
atividade fisica adequada em mulheres tem um percentual de 60 a 75 menos riscos de
desenvolver uma doenga cardiovascular em relagdo aquelas que sao sedentarias. O Consensus
Development Panel on Physical Activity and Cardiovascular (1995) publicado em 1996 pelo
Journal of The American Medical Association — JAMA evidencia que a inatividade fisica ¢ um

dos riscos mais importante no desenvolvimento das DCVs.

Hu et al. (2003) detectaram associacdo positiva entre mulheres sedentarias com
habitos de assistir televisdo por tempo prolongado e riscos elevados para diabetes tipo 2 e
obesidade. Carlsson et al. (2006) analisando 27.734 mulheres com idade entre 51 e 83 anos,
concluiram que a atividade fisica com leve intensidade que seja, pode reduzir a mortalidade
nessas mulheres. Em pesquisa no Nurses’ Health Study com duragdo de 8 anos, Hu et al.
(1999) notaram associacdo significativa entre atividade fisica aumentada ou moderada e

diminui¢@o no risco de diabetes do tipo 2 em mulheres. O exercicio fisico, na forma de lazer
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ou uma atividade didria pode de fato reduzir a incidéncia de diabetes tipo 2 em mulheres

(VILLEGAS et al., 2006).

Estudando os efeitos dos COs sobre a Densidade Mineral Ossea (DMO) e o
desempenho fisico em mulheres atletas, Rickenlund et al. (2004) demonstraram que os
contraceptivos nao influenciaram significativamente na composicdo corporal nem no
desempenho fisico, podendo ser utilizado para prevenir a osteoporose em atletas com

amenorréia.

O tabagismo ¢ a base de um importante fator de risco de doenca coronariana, onde o
fumo de cigarros esta associado a uma reduc¢do dos niveis de HDL, diminuigdo da remog&o do
colesterol, efeitos citotoxicos sobre o endotélio, oxidagdo aumentada de lipoproteinas
aterogénicas e estimulagdo da trombogénese (KATSUNG, 2003). O risco para DCVs em
mulheres que fumam mais de 20 cigarros por dia € de 2 a 3 vezes mais que naquelas que nao

fumam (RICH-EDWARDS et al., 1995).

O risco atribuivel para se ter um infarto do miocardio em mulheres usudrias de COs
que nao fumam com idade entre 30 e 40 anos ¢ de cerca de 4 casos por 100.000 por ano, em
comparacdo com 185 casos por 100.000 entre aquelas com idade entre 40 e 44 anos que
fumam intensamente (KATSUNG, 2003). Esse risco ¢ 12 vezes maior em usuarias de COs, ¢

naquelas que fumam 15 cigarros por dia, esse risco aumenta para 50 vezes (SILVA, 2002).

A obesidade representa um dos maiores problemas de saude publica em muitas das
nagdes mais ricas do mundo, e esta incidéncia vem aumentando em outros paises

desenvolvidos. A prevaléncia para a obesidade na Europa gira em torno de 15-29% da
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populagdo de meia idade, enquanto que nos EUA 33% dos adultos sdo considerados obesos
(RANG, 2001). Sob este aspecto, dados do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
(IBGE) informam que no periodo de 2002-2003, na populagdo com idade superior a 20 anos,
a prevaléncia para obesidade em mulheres no Brasil foi de 13,1%, no Estado de Mato Grosso

do Sul corresponde a 12,9%, e 9,5% em Campo Grande.

Poirier & Despres (2001) definem a obesidade como um distarbio metabdlico que
pode estar associado com as DCVs e um aumento na morbi-mortalidade. E caracterizada por
um indice de massa corporea (IMC) igual ou superior a 30 Kg/m?, este indice ¢ utilizado
como pardmetro de medida da gordura corporal total e que corresponde em termos de peso a
uma porcentagem igual ou superior a 30 acima do desejavel. Desta forma, mulheres obesas
possuem um aumento de 3-4 vezes no risco de diabetes mellitus ndo insulino-dependente, de

hipertensao, hipertrigliceridemia e cardiopatia isquémica (RANG, 2001).

No Nurses’ Health Study observou-se que os riscos de doencas cardiovasculares foram
3 vezes maiores em mulheres com o peso acima do considerado normal do que aquelas com
peso ideal (RICH-EDWARDS et al., 1995). Sabe-se que o uso de COs confere um maior risco
absoluto para tromboses venosas e embolismo, € que a obesidade ¢ um fator de risco
independente para tal patologia, dessa forma predispde as mulheres a um maior risco para o

desenvolvimento destes problemas (SPEROF & ANDOLSEK, 2003).

Albuquerque (2003) em sua dissertagdo de mestrado pela Universidade de Brasilia
estudou os fatores de risco para aterosclerose em pacientes obesos e concluiu que a alteragdo
no perfil lipidico entre outros fatores contribui para uma maior morbi-mortalidade

cardiovascular. A obesidade por ser caracterizada por uma elevagdo dos niveis de TG e de
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LDL-C, pelo fato de individuos obesos possuirem numerosas células adiposas ricos em TG

(BARROS & MARTINEZ, 1995).

Holt et al. (2002) estudando a relacdo dos COs de baixa dose com o peso corporal,
sugerem que mulheres com excesso de peso estdo mais predispostas a uma falha na eficacia
do contraceptivo. Entretanto, pode ocorrer um aumento no risco de uma gravidez indesejada
(Holt et al., 2005). Outros estudos confirmam que os COs podem de fato alterar o perfil
lipidico, porém sugerem que ndo estdo associados com o aumento do peso, nem tampouco a

gordura corporal em mulheres jovens (LLOYD, 2002).

O Diabetes Mellitus (DM) representa um problema crescente de satde publica. De
acordo com Consenso Brasileiro sobre Diabetes (2002) a incidéncia e a prevaléncia do DM
vém cada vez mais aumentando, sendo as DCVs a principais responsaveis pela reducao da
sobrevida dos pacientes diabéticos, e a associagdo com diversos fatores de risco contribui
efetivamente para o aumento da mortalidade. Dessa forma, os fatores de risco que mais

influenciam no DM ¢ a obesidade, a Hipertensao Arterial Sistémica (HAS) e as dislipidemias.

O DM ¢ um fator de risco mais forte para doenga cardiovascular em mulheres que em
homens, e taxas de mortalidade para doencas cardiovasculares sdo de trés a sete vezes mais
altas entre mulheres diabéticas que entre ndo diabéticas (RICH-EDWARDS et al., 1995;
HENNEKENS, 1998). A principal influéncia no DM para o desenvolvimento das DCVs ¢ a
presenca da dislipidemia que vem acompanhada por um aumento dos niveis de triglicérides e

HDL-C reduzido (CONSENSO BRASILEIRO SOBRE DIABETES, 2002).
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O uso de COs pode fazer com que haja uma diminuigdo na sensibilidade de insulina,
determinando uma curva anormal de tolerancia a glicose (SONDHEIMER, 1981; MURAD,
1983; GODSLAND, 1992). Resultados dos estudos de Godsland (1992) sugerem que o
estrogénio causa resisténcia a insulina, enquanto que o progestogénio pode modificar esta
resposta, ou seja, dependendo do tipo de progestogénio a diminuicdo da sensibilidade da
insulina pode variar. Para que haja uma diminui¢do dos efeitos sobre o metabolismo da

glicose o progestogénio deve ser menos androgénico (GASPARD & LAMBOTTE, 1991).

O American Heart Association relata que nos Estados Unidos (1988-1994) a HAS
representou uma prevaléncia de 21,4% em mulheres contra 26,4% em homens, e em 2002
essa prevaléncia elevou-se para 32,8% e 31,5%, respectivamente. A HAS tem sido
frequentemente associada ao desenvolvimento de DCVs, aumentando o risco de DCs, doengas
coronarianas, insuficiéncia cardiaca congestiva e insuficiéncia renal cronica (KANNEL,
2000a; CONCEICAO et al., 2006). A comparagio entre homens e mulheres nos estudos de
Pitsavos et al. (2003) na Grécia, concluiram que 37% dos homens e 25% das mulheres sdo
hipertensos. A prevaléncia para HAS na Espanha em 2003 foi de 40% e 31,6% no Rio Grande
do Sul (GUS, 2003). Com base nos resultados de um recente inquérito nacional realizado nas
principais capitais do Brasil, a prevaléncia para HAS ficou em torno de 20% (PASSOS et al.,

2006).

Estudos epidemiologicos revelam que a HAS demonstra uma tendéncia em estar
associada a diversos fatores de risco: intolerancia a glicose, obesidade, hipertrofia ventricular
esquerda, niveis aumentados de colesterol total, LDL-C e TG, e reducdo de HDL-C. No
entanto, a presenca de dois ou mais fatores de risco estdo envolvidos nos eventos

cardiovasculares em 68% das mulheres (KANNEL, 2000a). Vasan et al. (2001) concluiram
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que diminuindo a pressdo sangiiinea normal alta (Pressdo Arterial Sistélica (PAS) de 130-
139mmHg e Pressdo Arterial Diastolica (PAD) de 85-89mmHg) pode reduzir o risco para
DCVs. O Guidelines for Management of Hypertension (2003) classifica uma pressao arterial
normal quando a PAS estiver entre 120-129mmHg e a PAD entre 80-84 mmHg, enquanto que

uma PAS < 120 mmHg e a PAD < 80 ¢ definida como uma pressdo arterial 6tima.

Os estudos de Framingham revelam que o risco em pacientes hipertensos para o
desenvolvimento de um acidente cardiovascular aterosclerdtico ¢ 2 a 4 vezes maior que em
normotensos (NOGUEIRA, 2001). Haddad et al. (2000) enfatizam que ha uma associagdo
significativa entre HAS e as DCs em mulheres, e reforca a necessidade de uma maior controle

em mulheres hipertensas e demais fatores de risco para DCVs.

Murad (1983) nos mostra que o uso de COs ¢ uma das causas mais comuns de
hipertensao secundaria. Diz ainda que 5% das mulheres sob efeito de COs por um periodo de
5 anos tendem a desenvolver hipertensdo. E que esses nimeros podem subir para 15%
conforme for aumentando o tempo de uso. Szwarcwald et al. (1985) por meio de um estudo
com objetivos de avaliar o impacto do uso de COs no Rio Grande do Sul, sugerem que em
mulheres que apresentam uma pressao arterial mais elevada, o uso de COs pode aumentar

ainda mais a pressao sistolica.

Chasan-Taber et al. (1996) encontraram em seus estudos resultados significativos para
o risco de desenvolvimento de hipertensdo em usuarias de COs nos Estados Unidos.
Wannmacher (2003) revela ainda que, se for detectado pequeno aumento nos niveis
pressoricos em usudrias de COs, pode ser prejudicial e deve-se trocar por um método nao-

hormonal para a contracepcao. Os COs podem aumentar a pressao arterial através das agdes
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do estrogénio sobre o sistema renina-angiotensina-aldosterona, ja o progestogénio pode alterar

a pressdo arterial por atuar retendo sédio (MURAD, 1983; SILVA, 2002).

Com relagdo ao etilismo, os estudos de Framingham associam o consumo de alcool
com uma redu¢@o da incidéncia para DCVs (CASTELLI, 1990), e corroborando com estes
dados, convém ressaltar que informag¢des do Nurses’ Health Study mostram que mulheres que
o consumo de alcool, em torno de 10 a 15g por dia reduz em 40% os riscos para DCV (RICH-
EDWARDS, 1995). No entanto, quando essa dose excede 200g/dia, o risco para aterosclerose

aumenta (FOPPA, 2001).

A maioria dos estudos tem relatado importancia ao consumo de vinho com relagdo aos
efeitos benéficos sobre a DA, por seus efeitos antioxidantes e antiagregantes plaquetarios, e
consequentemente ocorre o aumento de HDL-C (FOPPA, 2001). A presenca de flavonoides
no vinho ¢ provavelmente a substincia responsavel pelos beneficios do vinho, causando
relaxamento vascular ¢ inibi¢do de reagdes celulares envolvidas no desenvolvimento da

aterosclerose (DA LUZ & COIMBRA, 2001).

O consumo de alcool pode apresentar seus efeitos benéficos na verdade, mas ainda ¢
motivo de discussdo a sua prescricdo na prevencdo da DCVs. Nesse sentido, ha uma
associacdo freqliente entre a HAS e etilistas, assim como uma associacdo significativa entre
tabagistas e a quantidade de alcool consumida, e consequentemente reduzindo os efeitos
protetores do alcool. Ha evidéncias de que o consumo moderado de alcool pode diminuir a

incidéncia de (DM), hiperinsulinemia e resisténcia a insulina (FOPPA, 2001).
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Conforme a III Diretrizes de Dislipidemias e Prevengdo da Aterosclerose (2001), os
vegetarianos possuem niveis reduzidos de lipidios e lipoproteinas. Ademais, uma dieta
inadequada pode ser definida com uma alimentac¢do com alto teor de gordura saturada e s@o
lipogénicas. Uma alimentacdo balanceada, com redug¢do do consumo de gordura saturada,
pode diminuir os niveis de colesterol total e proporcionalmente minimizar os riscos
cardiovasculares (CASTELLI, 1990). Dietas com alto teor de gorduras saturadas elevam o
LDL-C (PYORALA et al., 1994). Estudos indicam que a substituicdo de uma dieta saturada

por uma poliinsaturada reduz os niveis de LDL-C (WOOLLETT, 1992).

Cirloia & Godoy (2005) realgaram a importancia de estudar os fatores de risco para
DCV apés executarem um programa preventivo pela medicina ocupacional na cidade Sao
Jos¢ do Rio Preto (Regido Noroeste do Estado de Sao Paulo). Por um periodo de 20 anos
realizaram uma intervencao nos fatores de risco, por exemplo: incentivaram a eliminag¢ao do
habito de fumar, a diminui¢ao e o controle do peso, bem como o controle da hipertensao. Os
resultados mostraram-se favoraveis, pois houve uma reducdo significativa na média do
colesterol sérico total, no habito de fumar, e também na média da pressdo arterial sistolica.
Destacando entdo que iniciativas de programas que visem identificar os fatores de risco e
executar acdoes de educacdo em satde possam contribuir para a reducdo das taxas de

morbimortalidade das DCVs.

A hipertensdo responde bem ao tratamento medicamentoso fazendo com que haja uma
reducdo dos riscos para DCVs; outra situacdo importante que também implica na redugdo
desses riscos ¢ um aumento na intensidade da atividade fisica (HENNEKENS, 1998). Lakka
et al. (2005) sugerem combater a obesidade através da adogao de estratégias para aumentar a

pratica da atividade fisica, e que estas estratégias devem contar com o apoio da comunidade,
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da familia, das escolas, de profissionais de saude, etc. Sclavo (2001) reporta que pode ocorrer
uma reducdo de 25 a 30% na mortalidade em mulheres que realizam a pratica de uma

atividade fisica.

A correcdo dos fatores de risco que sdo considerados controlaveis como a pressdo
arterial, uso do tabaco, inatividade fisica, obesidade, dislipidemias, dieta inadequada, o
controle de diabetes, uso de alguns medicamentos que podem interferir no perfil lipidico,
stress, o uso de alcool etc., podem efetivamente reduzir os riscos para o desenvolvimento de

DA e conseqiientemente contribuir na diminuicdo da morbi-mortalidade.

Dados obtidos do Sistema de Informagdes de Mortalidade do Ministério da Saude
(SIM/MS/DATASUS) revelam que em Dourados - Mato Grosso do Sul, a prevaléncia para
obitos em decorréncia pelas DCVs correspondem a 29,6% no ano de 2004, tendo as DCs e o

IAM como as principais causas de morte.

O uso freqiiente de contraceptivos orais por jovens, que muitas vezes desconhecem as
conseqiiéncias desta pratica, e falta de estudos em nossa regido motivaram a realizagdo deste

estudo.
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2. OBJETIVOS:

OBJETIVO GERAL:

e Determinar em usudrias de contraceptivos orais (COs) com idade entre 18 e
35 anos, os fatores considerados de risco para aterosclerose em uma

Institui¢do de Ensino Superior em Dourados — MS.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

e Identificar as caracteristicas, estilo de vida e habitos;

e Determinar os principais fatores de risco para aterosclerose;

e Verificar se ocorrem variagdes no perfil lipidico, nos niveis glicémicos e
pressdo arterial entre usudrias de contraceptivos orais, de acordo com o
tempo de uso, a dosagem de estrogénio ¢ o tipo de contraceptivo;

e Avaliar o perfil de automedicagao;

e Determinar o risco cardiovascular;
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3. METODOLOGIA:

DELINEAMENTO DO ESTUDO:

- Realizou-se um estudo observacional, descritivo, de corte transversal, no periodo

de outubro a dezembro de 2005, em uma Instituicido de Ensino Superior de

Dourados, Mato Grosso do Sul.

PROCEDIMENTOS PARA SELECAO:

e Critérios de inclusdo:

- Foram incluidas na pesquisa as mulheres nas seguintes condigoes:

a) Idade entre 18 e 35 anos;

b) Em uso de contraceptivos orais ha mais de seis meses.

e Critérios de exclusdao:

- Referéncia ao uso de hipoglicemiantes orais ou insulina;
- Referéncia ao uso de hipolipemiantes nos trés meses que antecede a

pesquisa;
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- Referéncia ao uso de diuréticos tiazidicos, beta-bloqueadores ou

corticosterdides, nos trés meses anteriores a pesquisa;

SELECAO DA AMOSTRA:

O procedimento adotado para escolher as participantes para este estudo foi baseado

em uma amostra de conveniéncia. A Instituicdo de Ensino Superior escolhida foi o

Centro Universitario da Grande Dourados — Unigran, pela facilidade logistica, tanto

para a selecdo da amostra quanto para as analises laboratoriais.

VARIAVEIS E CONCEITOS:

3.4.1 Definicdo e categorizacdo das varidveis:

No estudo das variaveis referidas a seguir, foram considerados os dados

numericos de uma unica medida e as informagoes dos formularios

individualizados para a coleta de dados referentes a pesquisa:

- Uso de Contraceptivos Orais (COs): Foi categorizada em usuarias de COs:

foram consideradas para este estudo as mulheres usudrias de COs que

estavam utilizando o medicamento por um periodo superior a seis meses.

- Indice de massa corporal: Refere-se ao peso corporal (kg) dividido pelo

quadrado da altura em metros. Onde as pessoas "sadias" possuem um IMC
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de 20-25 Kg/m®. Os individuos com IMC de 25-30 Kg/m® apresentam
"excesso de peso" e os que tém IMC de > 30 Kg/m® sdo considerados

obesos (RANG et al., 2001).

Idade: Foi divida em trés categorias: a) 18 a 23 anos; b) 24 a 29 anos; c) 30

a 35 anos.

Atividade fisica: Foram categorizadas em: adequada - igual ou superior a

3x por semana e inadequada - inferior a 3x por semana (III DIRETRIZES
BRASILEIRAS SOBRE DISLIPIDEMIAS E DIRETRIZ DE

PREVENCAO DA ATEROSCLEROSE, 2001).

Tabagismo: Foi dividida em duas categorias: fumantes e nao-fumantes; e
quando fumantes foram classificadas em dois grupos: a) até dez cigarros

por dia e b) mais de dez cigarros por dia.

Tipo de dieta: Definido como os habitos alimentares com que as mulheres
ingerem alimentos com alto teor de gordura e colesterol, como ovos, carne
vermelha, leite integral, sorvete, frituras. Categorizadas em: a) nunca ou
raramente; b) de uma a quatro vezes por dia; ¢) superior a quatro vezes por
dia. Sendo que para respostas assinalando qualquer uma das duas ultimas
alternativas foram consideradas como dieta inadequada, tendo em vista o

consumo diario de gordura saturada (CASTELLI, 1990).
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- Etilismo: Definido pelo habito de consumir bebidas alcodlicas: cerveja,
vinho, bebidas destiladas ou aguardente. Categorizadas em: a) nunca ou
raramente; b) 1-3 doses por dia; ¢) 4-10 doses por dia; d) > que 10 doses
por dia. Foram consideradas etilistas respostas a partir da alternativa b

(DAMIANI et al., 2004).

- Automedicacdo: Definida como pratica de ingerir medicamento sem o
acompanhamento do profissional médico. Categorizadas em: a) usuarias de

COs sob prescricdo médica; e b) usuarias de COs sem prescricao médica.

Nas definicoes e categorias dos antecedentes pessoais e familiares, foram
observados os auto-relatos constantes nos formularios individuais de coleta de
dados inerentes a pesquisa. Entretanto, os antecedentes desconhecidos foram
considerados como ausentes; as varidveis foram categorizadas em auséncia ou

presenga de:

- a) antecedentes pessoais de hipertensdo arterial;

- b) antecedentes pessoais de diabetes mellitus;

- ¢) antecedentes pessoais de doenca cardiovascular;

- d) antecedentes pessoais de hipercolesterolemia;

- e) antecedentes pessoais de obesidade;

- f) antecedentes familiares de doenca cardiovascular em pais ou irmaos;
- g) antecedentes familiares de hipertensdo arterial em pais ou irmaos;

- h) antecedentes familiares de diabetes mellitus em pais ou irmaos;

- 1) antecedentes familiares de dislipidemia em pais ou irmaos;
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As variaveis consideradas fatores de risco para doenca cardiovascular

definidas a seguir foram categorizadas de acordo com os dados numéricos

encontrados nos formularios individuais para coleta de dados:

EXAME FiSICO:

- Pressdo Arterial Sistélica (PAS): valor numérico apontado no

esfignomandmetro de merctrio no momento do aparecimento do primeiro
som de Korotkoff, realizado com estetoscopio, de acordo com técnica
padrdo. Categorizada em: normal - inferior a 130 mmHg; e elevada ou
hipertensdo -igual ou superior a 130 mmHg (GUIDELINES FOR

MANAGEMENT OF HYPERTENSION, 2003).

- Pressdo Arterial Diastélica (PAD): valor numérico apontado no

esfignomandmetro de mercurio no momento do desaparecimento do som
de Korotkoff, realizado com estetoscopio, de acordo com técnica padrio.
Categorizada em: normal - inferior a 85 mmHg; e elevada ou hipertensao -
igual ou superior a 85 mmHg (GUIDELINES FOR MANAGEMENT OF

HYPERTENSION, 2003).

TESTES LABORATORIAIS:

- Colesterol total: valor numérico da dosagem sérica: a) 6timo: inferior a

200 mg/dl; b) limitrofe: 200-239; c) alto: igual ou superior a 240 mg/dl
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(THIRD REPORT OF THE NATIONAL CHOLESTEROL EDUCATION

PROGRAM, 2001).

LDL-C: valor numérico da dosagem sérica: a) 6timo: inferior a 100 mg/dl;
b) desejavel: 100-129; c) limitrofe: 130-159; c) alto: 160-189 mg/dl; d)
muito alto: igual ou superior a 190 mg/dl (THIRD REPORT OF THE

NATIONAL CHOLESTEROL EDUCATION PROGRAM, 2001).

HDL-C: valor numérico da dosagem sérica: a) recomendavel: igual ou
superior a 50 mg/dl; b) baixo: inferior a 50 mg/dl (THIRD REPORT OF

THE NATIONAL CHOLESTEROL EDUCATION PROGRAM, 2001).

Triglicérides: valor numérico da dosagem sérica: a) 6timo: inferior a 150
mg/dl; b) limitrofe: 150-200; c) alto: 200-499 mg/dl; d) muito alto: igual
ou superior a 500 mg/dl (THIRD REPORT OF THE NATIONAL

CHOLESTEROL EDUCATION PROGRAM, 2001).

Razdo Colesterol total/lHDL-C - Indice de Castelli I (IC-I): valores

numéricos estimados pela relacdo de dosagens séricas do colesterol total e
HDL-C. Variavel utilizada para predizer o risco de doenga cardiovascular.
Categorizada em: a) normal = valor inferior ou igual a 4,0 — b) Risco

cardiovascular = superior a 4,0 (RASKIN, 2000).

Razédo LDL-C/HDL-C - Indice de Castelli II (IC-1I): valores numéricos

estimados pela relacdo de dosagens séricas do LDL-C e HDL-C. Variavel
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utilizada para predizer o risco de doenca cardiovascular. Categorizada em
a) normal = valor inferior ou igual a 3,5 — b) Risco cardiovascular =

superior a 3,5 (RASKIN, 2000).

- Glicemia de jejum: valores numéricos da dosagem plasmatica.

Categorizada em - normal: inferior ou igual a 110 mg/dl; elevada ou
hiperglicemia: superior a 110 mg/dl (CONSENSO BRASILEIRO SOBRE

DIABETES, 2002).

TECNICAS, TESTES E EXAMES:

Os dados numéricos de medidas antropométricas e de pressdo arterial, constam

dos formularios individuais para coleta de dados (foram aferidas de acordo com

técnica padrdo),

Verificacdo do peso: Foi realizada em balanga de peso com escala antropométrica,

com a mulher em posi¢do ortostatica, vestindo roupas leves e sem calgado

(RASKIN, 2000).

Medida da altura: Foi avaliada com a escala antropométrica da balanca de peso,

com a mulher em posigdo ereta, com roupas leves e sem calgado (RASKIN, 2000).

Afericdo da pressdo arterial: Foi realizada com aparelho esfignomandmetro de

mercurio e estetoscopio no antebrago direito com a pessoa sentada, € com um
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repouso minimo de cinco minutos (GUIDELINES FOR MANAGEMENT OF

HYPERTENSION, 2003).

Testes laboratoriais: Os métodos e sistemas que foram utilizados sdo os do
Laboratorio de Analises Clinicas da Instituicdo. Para as dosagens séricas de
colesterol total, LDL-C, HDL-C, e triglicérides: foram utilizados os métodos
enzimaticos. Foi colhido em um tnico momento 5 ml de sangue em veia cubital,
na dobra do antebrago, com jejum de 12 horas ou mais, em um tubo sem
anticoagulante para obtencdo do soro. Para as dosagens plasmaticas de glicose,
forma colhidos 5 ml de sangue em outro tubo de ensaio com anticoagulante. Apos
obtencdo do soro e plasma por centrifugacdo, os procedimentos foram realizados
com kits do fabricante Gold Analise e posteriormente analisados em

espectrofotometro.

INSTRUMENTO PARA A COLETA DE DADOS:

Formulario para levantamentos de dados com todas as variaveis de estudo

(APENDICE A).

COLETA DE DADOS:

As informag0es sobre dados de histéria clinica, exames fisicos, medidas aferidas e
valores numéricos de testes de diagnosticos foram coletadas por meio de
formularios préprios criados pelo pesquisador. A coleta foi realizada por uma

equipe de estagiarios previamente treinados.
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PROCESSAMENTO E ANALISES DOS DADOS:

- Os formularios para levantamento de dados depois de preenchidos foram

organizados, revisados pelo proprio pesquisador.

- Para a avaliacdo dos dados associados aos fatores de risco para doencas
cardiovasculares foram considerados os valores numéricos de uma unica aferi¢ao
de pressdo arterial e também tUnica dosagens de testes laboratoriais, solicitados

para o desenvolvimento deste estudo.

- O risco relativo individual foi analisado por intermédio de um teste elaborado pela
Michigan Heart Association (ANEXO A), que avaliou as seguintes variaveis:
idade, sexo, peso, atividade fisica, colesterol total, ¢ PAS (MCARDLE et al.,
1998). Este teste foi modificado (APENDICE B) pela inclusdo da variavel glicose,
sendo que sua pontuacdo foi extraida da tabela de risco coronariano proposta pela
American Heart Association (ANEXO B). A estratificacdo para o risco absoluto
foi empregada com bases nos estudos de Framingham (ANEXO C), ademais, essas
variaveis consideradas para andlise para este teste foram: idade, colesterol total,
HDL-C, pressdo arterial, e tabagismo; também se avaliou as metas para o perfil
lipidico diante do risco cardiovascular, conforme o ANEXO D. O grau de risco
cardiovascular diante dos niveis pressoricos foi calculado de acordo com a
presenga de fatores para hipertensdo, com base no Guidelines for Management of

Hypertension de 2003 (ANEXO E).
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Para os testes que buscaram determinar o risco cardiovascular, ndo foram
considerados os antecedentes familiares, por ndo constar o grau de parentesco, nem

a 1dade do mesmo.

Na primeira etapa, realizou-se uma analise descritiva buscando identificar as
caracteristicas, estilo de vida e habitos entre as usuarias de contraceptivos orais,
bem como descrever as prevaléncias para os principais fatores de risco associados

a doenga aterosclerotica.

Na segunda etapa, verificaram-se as variagoes médias para o perfil lipidico, niveis
glicémicos, PAS e PAD, de acordo com o tempo de uso (meses), dosagem de

estrogénio e quanto ao tipo de contraceptivos orais.

Na terceira etapa, foi avaliado o perfil de automedicacao, considerando os valores
médios para o perfil lipidico, niveis glicémicos, ¢ PAS e PAD de acordo com a
prescricdo médica, onde se verificou a comparacdo entre aquelas que estavam
utilizando contraceptivos orais sob prescrigio médica com as que se

automedicavam, sem uma avaliagao prévia do médico especialista.

Na quarta etapa, foi avaliado o risco cardiovascular, de acordo com o tempo de uso
(meses), com a dose de estrogénio, tipo de contraceptivo oral, e prescri¢do médica.
Analisou-se ainda o risco relativo individual, o risco absoluto para doenca
cardiovascular em dez anos, as metas para o perfil lipidico ¢ o grau do risco
cardiovascular frente aos niveis da pressdo arterial sistdlica e diastélica

relacionado com fatores de risco.
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Na quinta etapa, foi realizada uma analise comparativa entre a amostra pura e a
ajustada. Para a amostra pura foram consideradas todas as variaveis em analise,
independente dos valores detectados. Ademais, a amostra foi ajustada quando se
excluiram as usuarias que apresentaram qualquer tipo de alteracdo para o estilo de
vida/habitos, e/ou no exame fisico e/ou nos testes laboratoriais. No entanto,
procurou-se também estabelecer uma comparacdo na amostra ajustada para as
variaveis: IMC, PAS, PAD, glicose, IC-I, IC-II, e risco relativo — de acordo com o
tempo de uso (meses), dosagem de estrogénio, tipo de contraceptivo, e prescri¢cao

meédica.

ANALISE ESTATISTICA:

O teste utilizado para determinar a normalidade da distribui¢cdo foi o Shapiro-Wilk.

O teste one-way ANOVA foi utilizado para anélise de varidncia, na comparagao
das médias utilizou-se do teste de Tukey; teste t de Student (para comparagao entre
duas varidveis); isso quando as varidveis em analises possuiam distribui¢do

normal, portanto sdo testes paramétricos, com nivel de significancia de 5%.

Quando uma determinada variavel apresentou desvios da normalidade, os testes
utilizados foram: Kruskall-Wallis (para andlise de variancia); teste de Mann-
Whitney U (para comparacdo entre duas varidveis); estes testes sdo classificados

como nao paramétricos, com nivel de significancia de 5%.
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- Os testes foram realizados por meio do software Statistical Package for Social
Sciences - SPSS 13.0 for Windows, 2004. A representacdo grafica utilizada foi o
diagrama de Box-Plot ou diagrama da caixa. A tarja de cor preta na caixa se refere
a mediana; a parte superior da caixa ao percentil 75%; e a parte inferior da caixa
ao percentil 25%; a linha superior se refere ao maior valor e a inferior ao menor
valor; valores extremos a média foram indicados acima ou abaixo dos valores

minimos ou maximos.

CONSIDERACOES ETICAS:

- As mulheres que participaram da pesquisa assinaram um Termo de Consentimento

Livre e Esclarecido — TCLE (APENDICE C);

- Para manter o sigilo da fonte de informagdo, ndo houve citacdo de nomes das

participantes;

- Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da Instituigio

(ANEXO F).
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4. RESULTADOS:

4.1 Identificando as caracteristicas, estilo de vida e habitos das usudrias de contraceptivos

orais (COs)

A amostragem estudada constituiu-se de 21 mulheres usudrias de contraceptivos orais

(COs), sendo 76% com idade entre 18 e 23 anos, conforme pode ser visto na Figura 1.
5%

19%

o 18-23
o 24-29
0 30-35

76%

Fig. 1 — Distribuicdo percentual das usuarias de COs segundo
a faixa etéaria, Dourados, 2005 (n=21)

A Tabela 1 apresenta a distribui¢do percentual das usudrias de COs segundo as
caracteristicas da amostra, estilo de vida e habitos. De acordo com as caracteristicas
predominaram as que utilizam COs para anticoncep¢ao (90,5%), e 66,6% estavam utilizando

COs sob prescricdo médica. Destacaram-se também, mulheres com atividade fisica
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inadequada (85,7%), com dieta adequada (90,5%), ndo-fumantes (100%) e auséncia de

etilismo com 95,3%.

Tabela 1 — Distribui¢do percentual das mulheres segundo caracteristicas, estilo
de vida e habitos, Dourados, 2005 (n=21).

CARACTERISTICAS CATEGORIA %

Finalidade do uso Anticoncepgao 90,5
Outros 9.5

Prescri¢cdo médica Sim 66,6
Nao 33,4

ESTILO DE VIDA/ HABITOS

Atividade fisica Adequada 14,3
Inadequada 85,7
Tabagismo Fumantes -
Nao-fumantes 100
Dieta Adequada 90,5
Inadequada 9,5
Etilismo Presente 4,7
Ausente 95,3

4.2 Determinando os principais fatores de risco para aterosclerose

Os fatores considerados de risco para aterosclerose pode ser evidenciada na Tabela 2.
Constatou-se que para os antecedentes pessoais, hipercolesterolemia e obesidade foram os
mais freqiientes, ambos com 14,3%. Dentre os antecedentes familiares, prevaleceram os de

hipertensao (61,9%) e dislipidemias (38,1%).
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Tabela 2 — Distribuicdo percentual das mulheres segundo antecedentes pessoais e
familiares de risco cardiovascular, Dourados, 2005 (n=21).

ANTECEDENTES PESSOAIS CATEGORIA N %
Elevagdo dos niveis pressoricos Presente 02 9,5
Ausente 19 90,5
Elevacdo dos niveis de glicemia Presente 02 9,5
Ausente 19 90,5
Doenca cardiovascular Presente - -
Ausente 21 100
Hipercolesterolemia Presente 03 14,3
Ausente 18 85,7
Obesidade Presente 03 14,3
Ausente 18 85,7

ANTECEDENTES FAMILIARES

Doenga cardiovascular Presente 05 23,8
Ausente 16 76,2
Hipertensao Arterial Presente 13 61,9
Ausente 08 38,1
Diabetes Presente 06 28.6
Ausente 15 71,4
Dislipidemias Presente 08 38,1
Ausente 13 61,9

Na Tabela 3 ¢ demonstrada a distribuicao percentual das usuarias de COs segundo as
seguintes variaveis: medidas de pressdo arterial sistolica e diastolica, as concentragdes séricas
de colesterol total, de LDL colesterol, HDL colesterol, triglicérides; as razdes estimadas de
colesterol total/ HDL colesterol e LDL/HDL colesterol; e dosagem plasmatica de glicemia de
jejum. Constataram-se niveis séricos de HDL colesterol abaixo de 50 mg/dl em 76,2% das
participantes do estudo. De acordo com a razdo colesterol total/ HDL colesterol (indice de

Castelli 1), 28,6 % das usuarias de COs apresentaram risco cardiovascular. Também a razdo
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LDL/ HDL colesterol (Indice de Castelli II) também se mostrou alterada em 9,5% das
usuarias de COs. Para as medidas de pressdo arterial sistdlica e diastolica, concentragdes
séricas de colesterol total, de LDL colesterol, as altera¢des representam 9,5%. E para os niveis
de glicose e triglicérides o percentual de alteracdo ¢ de 4,7%.

Tabela 3 — Distribuicdo percentual das mulheres segundo fatores associados a doenga
cardiovascular, Dourados, 2005 (n=21).

FATORES DE RISCO N %
Pressao arterial sistolica <130mmHg 19 90,5
>130mmHg 02 9,5
Pressdo arterial diastélica <85mmHg 19 90,5
>85mmHg 02 9,5
Colesterol total <240mg/dl 19 90,5
>240mg/dl 02 9,5
LDL Colesterol <160mg/dl 19 90,5
>160mg/dl 02 9,5
HDL Colesterol <50mg/dl 16 76,2
>50mg/dl 05 23,8
Triglicérides <200mg/dl 20 95,3
>200mg/dl 01 4,7
Colesterol total/HDL Colesterol (IC-I) <4,0 15 71,4
> 4.0 06 28,6
LDL/HDL Colesterol (IC-1I) <35 19 90,5
>35 02 9,5
Glicemia de jejum <110mg/dl 20 95,3
>110mg/dl 01 4,7

A Tabela 4 mostra a distribui¢do de casos de acordo com os valores de referéncia para
concentragdes séricas de colesterol total, LDL colesterol, HDL colesterol e triglicérides.

Podemos notar que 71,4; 19,1; 9,5% das usudrias de COs apresentaram, respectivamente,
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valores séricos de colesterol total considerados desejaveis, limitrofes e alto. Em relagdo aos
valores de LDL colesterol, os mesmos foram 6timos em 33,4%, desejaveis em 38,0%,
limitrofes em 19,1% e alto em 9,5%. Os valores considerados 6timos para HDL colesterol
foram encontrados em 23,8% da amostragem em estudo, e 76,2% apresentaram niveis
baixos. As concentracdes séricas de triglicérides estavam Otimas em 95,3% dos casos e

valores considerados altos em apenas 4,7%.

Tabela 4 — Distribui¢do percentual das mulheres de acordo com a categoria € os
valores de referéncia para o diagnéstico das dislipidemias, Dourados,

2005 (n=21).

LiripIOS CATEGORIA V. REFERENCIA %

Colesterol total Otimo <200 71,4
Limitrofes 200-239 19,1
Alto >240 9,5

LDL Colesterol Otimo <100 33,4
Desejavel 100-129 38,0
Limitrofe 130-159 19,1
Alto 160-189 9,5

HDL Colesterol Baixo <50 76,2
Otimo >50 23,8

Triglicérides Otimo <150 95,3
Limitrofes 150-200 -
Alto 201-499 4,7

As médias, desvios padrdo, medianas e limites de variacdo dos valores séricos de
colesterol total, LDL colesterol, HDL colesterol e triglicérides estdo expostos na Tabela 5.

Esses dados mostram que as médias permaneceram dentro dos padrdes de normalidade.
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Tabela 5 — Valores dos lipidios das 21 usuarias de contraceptivos orais, Dourados, 2005.

LipipI1OS MEDIA£DP MEDIANA  LIMITES DE VARIACAO
Colesterol total 174,07+40,19 180,0 108-255
LDL-C 112,69+34,07 122,4 57,04-167,2
HDL-C 45.4+10,97 45,0 31-76

TG 79,85+37,63 69,0 48-214

DP = desvio padrao.

LDL-C = lipoproteinas de baixa densidade.
HDL-C = lipoproteinas de alta densidade.
TG = triglicérides.

A andlise dos valores de IMC mostrou que a maioria das participantes (81,0%)

apresentou-se com peso normal e 14,3% abaixo do peso, como pode ser visto na Tabela 6.

Tabela 6 — Caracteristicas das usuarias de contraceptivos orais segundo indice de

massa corpoérea — IMC, Dourados, 2005 (n=21).

IMC V.R. N %
Abaixo do peso <18,5 Kg/m2 03 14,3
Peso normal 18,5-24,9 Kg/m2 17 81,0
Sobrepeso 25,0-29,9 Kg/m® - -
Obesidade >30,0 Kg/m® 01 4,7

V.R. = Valores de referéncia.
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4.3 Verificando o perfil lipidico, os niveis glicémicos e a pressdo arterial entre usudrias de

COs, de acordo com o tempo de uso, a dosagem e o tipo de contraceptivo

Para a analise dos valores séricos de colesterol total, LDL-C, HDL-C, TG de acordo
com o tempo de uso foram considerados os valores médios do perfil lipidico de 17 usuérias de
COs, pois 4 delas nio preencheram o tempo de uso (APENDICE C). Dessa forma, para todas
as andlises a seguir do perfil lipidico, niveis glicémicos e pressdo arterial, quando estudados
de acordo com o tempo de uso utilizou-se as informagdes apenas para aquelas que

preencheram o tempo em que estavam utilizando o COs.

Os resultados chamam atencdo para uma tendéncia em aumentar os niveis de
colesterol total e LDL-C quando comparados com um maior tempo de uso. A andlise por one-
way ANOVA ndo revelou diferencas estatisticas entre as médias de colesterol total, LDL-C,

HDL-C e TG em fungao do tempo de uso de COs (p>0.05).

Quando se analisou o grupo por meio do teste Kruskal-Wallis ndo houve diferencas
estatisticas para as médias de glicose em fung¢do do tempo de uso (p>0.05). Por conseguinte,
aplicando o teste Mann-Whitney U encontrou-se uma diferenca estatisticamente significativa
entre os periodos (>24<36 ¢ >48<60, com um p=0.04) ¢ (>24>36 ¢ > 72, sendo o valor de
p=0.05). Para os valores da PAS e PAD em funcdo do tempo de uso de COs, embora a maior
média tenha ocorrido no periodo >48<60 meses ndo houve diferencas estatisticas pelo teste

Kruskall-Wallis (p>0.05).

Com relacdo aos resultados das médias dos niveis de colesterol total, LDL-C, HDL-C,
TG e glicose segundo a dosagem de estrogénio. Observou-se uma tendéncia a aumentar os

niveis de colesterol total conforme foi aumentando a dose de estrogénio. O estrogénio que
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compde os COs neste estudo foi o etinilestradiol. Para a analise destes dados foram
considerados os resultados das 21 usuarias de COs. Através do teste Kruskall-Wallis nao
houve diferencgas significativas entre as médias para colesterol total em fungao da dosagem de
estrogénio (p>0.05), nem tampouco uma correlagdo de Pearson significante (r = 0.1128). Nao
houve diferenga estatisticamente significativa para LDL-C e HDL-C pelo teste ANOVA
(p>0.05). Usuarias de COs com dosagem de 30mcg apresentaram maior nivel médio de LDL-
C. Para as médias de HDL-C mostram uma pequena tendéncia a diminuir em relagdo ao
aumento da dose, por meio da analise de correlagdo de Pearson, encontrou-se uma correlagao
negativa muito fraca e ndo significante (r = - 0.1144). Ja para os niveis de triglicérides
evidencia uma diminui¢cdo dos niveis, quando analisados em uma amostra de usuarias de COs
sob efeito de 30 mcg de estrogénio. Conforme o teste de Kruskall-Wallis uma maior média
para TG foi identificada em contraceptivos com doses menores que 20 mcg e maiores que 30

mcg de etinilestradiol.

Os niveis de glicose segundo a dosagem de estrogénio por analise do teste Kruskall-
Wallis ndo mostraram diferencas significativas (p>0.05), embora uma maior média tenha

ocorrido em usuarias sob efeito de COs com doses maiores que 30 mcg.

Encontrou-se um pequeno aumento gradativo na PAS de acordo com o aumento da
concentracdo. Observou-se que as médias para PAD pouco variaram diante do aumento da
dose. Entretanto, houve um pequeno aumento na média para PAD em usuarias de COs com
dosagem superior a 30mcg. Nao houve diferenca significativa entre as médias para PAS por

meio do teste ANOVA e para PAD através do teste Kruskall-Wallis (p>0.05).
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De acordo com tipo de CO, os niveis de colesterol total e LDL-C apresentaram-se
mais altos em usudrias de contraceptivos de segunda gerag@o e niveis menores em usuarias de
COs de terceira geragcdo. Enquanto que para os niveis de HDL-C apresentaram-se mais altos
nas usuarias de COs de terceira geragdo. Ao compararmos os niveis de triglicérides, verificou-
se que a média menor esteve entre as usuarias de COs de segunda geragdo, com valores de
57,36 mg/dl. Observou-se um aumento gradativo nos valores médios para glicose, sendo
77,33 mg/dl, 81,40 mg/dl e 87,72 mg/dl, para usuarias de COs de segunda geragdo, terceira
geracdo e outros, respectivamente. Ainda assim, as médias para colesterol total, LDL-C e
HDL pelo teste ANOVA e niveis de TG e glicose pelo teste Kruskall-Wallis, ndo se

mostraram estatisticamente significativas (p>0.05).

A PAS teve como média 105 mm/Hg em usudrias de COs de terceira geragdo, sendo
esta a menor média. A maior média da PAD foi de 83,33 mm/Hg para usudrias de COs de
segunda geracdo, enquanto que as meédias para usudrias de COs de terceira geragdo foi 70
mmHg e uma média de 67,5 mmHg foi observada em usudrias de COs mais novos,
classificados como “outros”. As diferengas observadas, tanto para PAS quanto para PAD, ndo
demonstraram ser significativas (p>0.05) pelos testes ANOVA e Kruskall-Wallis,

respectivamente.

O perfil lipidico pode variar conforme a dose de estrogénio e a dose ou o tipo de
progestogénio. Comparando COs com 20 mcg de etinilestradiol associado a 75 mcg de
gestodeno com os de 20 mcg de etinilestradiol associado a 150 mcg de desogestrel (ambos de
terceira geragdo) verificou-se que os niveis médios de CT, LDL-C, HDL- e TG foram maiores
em usuarias de COs associados a 150 mcg de desogestrel. E quando se analisou a comparagao

dos COs com 20 mcg de etinilestradiol associado a 150 mcg de desogestrel com COs que
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contém 30 mcg de etinilestradiol com 150 mcg de levonorgestrel, verificou-se um decréscimo
nos niveis de HDL-C em usuarias de COs contendo levonorgestrel. Quando se analisou o
perfil lipidico em usudrias com 30 mcg de etinilestradiol associado a 3000 mcg de
drospirenona versus COs associados a 150 mcg de levonorgestrel, constatou-se que houve um
aumento nos niveis médios de CT, LDL-C, e reducdo dos niveis de TG em usuarias de COs
contendo levonorgestrel. Entretanto, usudrias de COs na dose de 35 mcg associados a 2000
mcg de ciproterona apresentaram uma reducdo dos niveis médios de CT, LDL-C, ¢ um

aumento de TG, quando comparados aos COs associados a 3000 mcg de drospirenona.
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4.4 Avaliando o perfil de automedicagdio

Analisou-se o perfil de automedicacdo através da varidvel prescrigdo médica,
categorizada em sem prescricao e sob prescri¢cdo segundo o CT, HDL-C, LDL-C e TG (Figura
2). As usuarias que utilizam COs sem prescricdo médica apresentaram niveis de menores de
colesterol total em relagdo aquelas que utilizavam COs sob prescrigdo médica. Os valores
médios e CV foram: sem prescrigao (148,35 mg/dl e CV = 21,95%); e sob prescrigdo (186,93
mg/dl e CV = 20,45%). Portanto, pode se observar que os niveis de colesterol total foram
maiores em usudarias de COs sob prescrigdo médica, e através das analises do teste t de

Student, esta diferenga foi estatisticamente significativa (p=0.034).

A lipoproteina de baixa densidade (LDL-C) apresentou a média de 91,10 mg/dl (CV =
35,39%) em usudrias de COs sem prescri¢do médica, e uma média de 123,50 mg/dl (CV =
24,68%) naquelas que utilizam COs sob prescrigdo médica. Portanto, um melhor nivel de
LDL-C corresponde as usuarias de COs sem prescrigdo médica, sendo esta diferenca
estatisticamente significativa por analise do teste t de Student (p=0.036). Além disso, 42,8%
das usudrias sob prescricdo médica apresentaram niveis para CT e LDL-C acima daqueles
considerados desejaveis, enquanto que 14,3% apresentaram niveis de HDL-C inferior a
35mg/dl contra 42,8% naquelas sem prescrigdo. Com relagdo aos niveis de lipoproteinas de
alta densidade (HDL-C) a usuarias de COs sob prescrigdo médica apresentaram um valor
médio mais alto (46,46 mg/dl, CV = 23,85%). Entretanto, ndo houve diferenca
estatisticamente significativa entre as médias para HDL-C de acordo com a prescricdo médica

(p=0.545).
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Fig. 02 — Distribui¢ao dos valores médios para CT, LDL-C, HDL-C e TG de acordo com a prescri¢do médica,
Dourados, 2005 (n=21).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta refere-se aos valores para a mediana;
- HDL-C = p>0.05 pelo teste t de Student; TG = p>0.05 pelo teste Mann-Whitney U;

- p<0.05 quando analisado pelo teste t de Student para CT e LDL-C;

- CT = colesterol total; HDL-C = lipoproteinas de alta densidade; LDL-C = lipoproteinas de baixa densidade; TG = triglicérides;

A trigliceridemia teve como média 69,82 mg/dl (CV = 43,30%) para usuarias de COs
sem prescricdo médica e 84,86 mg/dl (CV = 48,23%) naquelas que utilizam COs sob
prescri¢do médica. Observou-se que os valores médios para triglicérides foram maiores em
usudrias de COs sob prescricdo médica. Mas, também neste caso, aplicando o teste Mann-

Whitney U, observou-se que as diferencas ndo foram estatisticamente significativas

(p=0.247).
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Os niveis glicémicos estdo dispostos no Apéndice C e foram menores em usudrias de
COs sem prescri¢cdo médica (79,57 mg/dl, CV = 7,53%). O CV para glicose em usuarias de
COs sob prescri¢ao médica foi de 21,85%. Novamente, por analise do teste Mann-Whitney U,
as diferencas encontradas entre os niveis de glicose ndo foram estatisticamente significativas

(p=0.681).

No Apéndice C estdo representados os niveis médios para PAS e PAD em relacdo a
prescricdo médica. Os valores médios para PAS foi de 111,42 mm/Hg (CV = 3,38) em
usuarias de COs sem prescrigdo médica, sendo esta a maior média. O CV para PAS (107,14
mm/Hg) em usudrias de COs sob prescrigdo médica foi de 12,90%. Quando aplicou o teste t
de Student verificou-se que ndo houve diferenga estatistica entre as médias para PAS entre as
usuarias sob prescricdo médica e aquelas sem prescricdo médica (p>0.05). A analise dos
valores médios da PAD mostra que houve pouca diferenga entre usuarias de COs sem
prescricdo médica e sob prescrigao médica. Os valores médios ¢ CV encontrados foram: sem
prescri¢ao (71,42 mm/Hg, CV = 14,97%) e sob prescricao (70,71 mm/Hg, CV = 19,57%).
Diante das analises estatisticas pelo teste Mann-Whitney U, as médias para a PAD nao
evidenciaram diferencas significativas (p>0.05). Niveis pressoricos acima de 120 mmHg/ 80

mmHg estiveram presentes em 14,3% das usudrias de COs sob prescricdo médica.
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4.5 Determinando o risco cardiovascular

O risco cardiovascular foi calculado através do indice de Castelli I (IC-I) e Indice de
Castelli II (IC-II), onde o IC-I foi estimado pela relagdo dos valores numéricos de dosagens
séricas em mg/dl do colesterol total HDL-C (IC-I); e o IC-II através da razdo LDL-C/HDL-C.
O risco cardiovascular foi estudado em funcdo do tempo de uso (meses), da dose de

estrogénio, do tipo de contraceptivo oral, e da prescricdo médica.

A Figura 03 demonstra o risco cardiovascular através dos valores médios das razdes
de IC-I e IC-II em relagdo ao tempo de uso (meses). Valores superiores a 4,0 indicam um
risco cardiovascular quando se estuda o IC-I, e para o IC-II os valores que indicam o risco sdo
aqueles superiores a 3,5. Quanto aos resultados relacionados ao IC-I, usuarias de COs com um
tempo de uso <12<24 meses apresentaram uma razao média de 4,29 (CV = 56,41%), e
aquelas que utilizam num periodo de >48<60 meses apresentaram uma razao média de 4,56
(CV = 22,25%). Com relacdo ao IC-II, ndo houve casos em que as razdes médias foram

superiores a 3,5.

O teste one-way ANOVA demonstrou uma diferenca nao significativa entre as médias
para IC-I e IC-II (p>0.05). As andlises estatisticas através do teste t de Student mostraram
que houve uma diferenca entre os periodos >24<36 e >48<60 meses (IC-1, p=0.154 e IC-II,
p=0.093), e para >24<36 e >72 meses (IC-I, p=0.069 e IC-II, p=0.072), porém ndo foram

significativas.

A distribuicdo média de IC-I e IC-II das usuarias de COs segundo a dosagem de

estrogénio revela que: razdes superiores a 4,0 (IC-I) foram detectadas em usuarias de COs
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Fig. 03 — Distribuigdo dos valores médios para IC-I e IC-II de acordo com o tempo de uso, Dourados, 2005

(n=17).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, ¢ a tarja de cor preta refere-se aos

valores para a mediana;
- p>0.05 quando analisado pelo teste one-way ANOVA,;

- IC-I = Indice de Castelli — I (Razdo CT/HDL-C); IC-II = indice de Castelli — IT (Razio LDL-C/HDL-C);
- CT = colesterol total; HDL-C = lipoproteinas de alta densidade; LDL-C = lipoproteinas de baixa densidade;

- Eixo X =06 a 12; >12<24; >24<36; >48<60; ¢ > 72.

com dose de estrogénio de 30 mcg, apresentando um valor de 4,09 (CV = 10,02%), e naquelas

que utilizam um CO com dose superior a 30mcg a razdo foi de 4,20 com um CV = 39,52%

(Figura 04). Nao houve alteragdes para IC-II, embora tenha demonstrado razdes médias mais

altas com doses superiores a 30 mcg.

As analises estatisticas para IC-I em fung¢do da dosagem de estrogénio nao

demonstraram diferencgas significativas diante do teste Kruskall-Wallis (p>0.05). Analisaram-

se também comparagdes de amostras tomadas duas a duas pelo teste Mann-Whitney U, e

novamente ndo apresentaram diferencas significativas (p>0.05). Neste interim, o teste one-

way ANOVA evidenciou que ndo houve diferencas significativas para IC-II, nem mesmo

quando se aplicou o teste t de Student (p>0.05).
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Fig. 04 — Distribuicdo dos valores médios para IC-I e IC-II de acordo com a dosagem de estrogénio,
Dourados, 2005 (n=21).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta refere-se aos
valores para a mediana;

- p>0.05 para IC-I por Kruskall-Wallis; p>0.05 quando analisado pelo teste one-way ANOVA para IC-II;

- IC-I = Indice de Castelli — I (Razdo CT/HDL-C); IC-II = Indice de Castelli — IT (Razdo LDL-C/HDL-C);

- CT = colesterol total; HDL-C = lipoproteinas de alta densidade; LDL-C = lipoproteinas de baixa

densidade;

- Estrogénio presente na composi¢@o dos contraceptivos orais: etinilestradiol;

- mcg = microgramas;

Quanto ao tipo de contraceptivo, os de segunda geracdo e aqueles classificados como

“outros”, obtiveram uma razdo média superior a 4,0 (IC-I), e os de terceira geragdo

apresentaram resultados satisfatorios, 3,74 e 2,37 para IC-I e IC-II, respectivamente. Os

demais apresentaram razdes para IC-II entre 2,68 ¢ 3,02 (Figura 05).

O teste Kruskal-Wallis ndo mostrou diferenga estatisticamente quando foram
estudados o IC-I e IC-II frente ao tipo de COs (p>0.05). No entanto, usuarias de segunda
geracdo e de COs classificados como “outros” foram as que apresentaram maior média para
IC-I, mas as andlises pelo teste Mann-Whitney U nao mostraram diferenca estatistica

(p=0.06). Os COs de terceira geracao foi o que apresentou uma menor média. Das analises
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Fig. 05 — Distribuicdo dos valores médios para IC-I e IC-II de acordo com o tipo de COs, Dourados, 2005

(n=21).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta refere-se aos

valores para a mediana;

- p>0.05’para IC-I e IC-II por Kruskall-Wallis; )
- IC-I = Indice de Castelli — I (Razdo CT/HDL-C); IC-II = Indice de Castelli — II (Razdo LDL-C/HDL-C);
- CT = colesterol total; HDL-C = lipoproteinas de alta densidade; LDL-C = lipoproteinas de baixa densidade;

- COs = contraceptivos orais.

para IC-II evidenciou-se que ndo houve diferencas significativas (p>0.05), ademais, uma

maior média foi identificada em usudrias de COs de segunda geracgdo.

Avaliando o risco cardiovascular de acordo com a prescri¢do médica, encontrou-se um

dado importante, pois uma razao média superior a 4,0 (IC-I) foi detectada em usuarias de COs

sob prescricdo médica (4,15 e CV = 27,47%). De acordo com este resultado, o grupo que

apresentou menor risco cardiovascular foi o das usudrias de COs sem prescricdo médica

(Figura 06).

Analisando estatisticamente o IC-I ¢ IC-II das usuarias de COs em fun¢do da

prescricdo médica pelo teste Mann-Whitney U, ndo houve diferengas significativas (p=0.167
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Fig. 06 — Distribuicdo dos valores médios para IC-I e IC-II de acordo com a prescrigdo médica,
Dourados, 2005 (n=21).

- Os valores apresentados no grafico estao relacionados com a média, e a tarja de cor preta refere-se aos
valores para a mediana;

- p>0.05 para IC-I e IC-II pelo teste Mann-Whitney U;

- IC-I = Indice de Castelli — I (Razio CT/HDL-C); IC-II = indice de Castelli — IT (Razdo LDL-C/HDL-

O
- CT = colesterol total; HDL-C = lipoproteinas de alta densidade; LDL-C = lipoproteinas de baixa
densidade.

e p=0.263, respectivamente). Contudo, as que estavam utilizando COs sob prescrigdo médica

foram as que apresentaram uma maior média para IC-I e IC-II.

O IC-I apresentou-se superior a 4,0 em 35,7% das usudrias de COs sob prescri¢ao
médica, contra 14,3% das que utilizam contraceptivo sem prescricdo médica. Ja o IC-II foi
superior a 3,5 em 7,2% das usudrias sob prescri¢do ¢ 14,3% nas que utilizam sem prescricdo
(Tabela 7). Convém ressaltar que razdes superiores a 4,0 (IC-I) e superiores a 3,5 (IC-II)

predizem um risco cardiovascular.



Tabela 7 — Distribui¢do percentual das usuarias de COs de acordo com o risco
cardiovascular e avaliagao da prescricdo médica, Dourados, 2005

(n=21)
AVALIACAO INDICE DE CASTELLI I INDICE DE CASTELLI I1
DA RAzA0 CT/HDL RAzAo LDL/HDL
PRESCRICAO
MEDICA <4,0 > 4,0 <35 >3.5
Sem 85,7 % 14,3 % 85,7 % 14,3 %
Prescricao
Sob 64,3 % 35,7 % 92,8 % 7,2 %
Prescricao

CT = colesterol total; HDL-C = lipoproteinas de alta densidade.
LDL-C = lipoproteinas de baixa densidade
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Para estratificar o risco relativo individual para doenga cardiovascular, utilizou-se um

método elaborado pela Michigan Heart Association modificado (MCARDLE et al. 1998),

onde se estudou as variaveis: idade, sexo, peso, atividade fisica, colesterol total, glicose ¢

pressao arterial sistolica (Tabela 8).

Tabela 8 — Estratificagdo do risco relativo para doenca cardiovascular em
usuarias de COs, Dourados, 2005 (n=21).

ESTRATIFICACAO DO RISCO

GRAU DE RISCO N %
Sem risco - -
Risco bem abaixo da média 03 14,3
Risco abaixo da média 16 76,2
Risco médio 01 4,75
Risco moderado - -
Risco de perigo 01 4,75

Verificou-se também o risco de DAC em dez anos através de um método de

estratificacdo baseado na populacdo de Framingham. A avaliacdo do risco foi feita com base

nas seguintes variaveis: idade, colesterol total, HDL-C, pressao arterial, ¢ tabagismo.
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Na Tabela 9 estdo expostos os percentuais de usuarias de acordo com os fatores de
risco, bem como o risco absoluto de eventos em dez anos, onde foram classificadas como

baixo risco, pois o risco absoluto foi inferior a 10%.

Tabela 9 — Estratificagdo de risco cardiovascular em usudrias de COs,
Dourados, 2005 (n=21).
Risco DE DAC EM 10 ANOS

Ne° DE FATORES USUARIAS DE COS Risco ABSOLUTO (%)

DE RISCO %o
4,76
23,81
23,81
14,3
4,76
14,3
4,76

O AN A W
—_— =W W = Z
—_ e = = e =

15 1 4,76 2
Risco absoluto de eventos < que 10% em dez anos: Baixo risco

Na Tabela 10 se encontra os resultados para a estratificagdo do risco cardiovascular de
acordo com o Guidelines for Management of Hypertension (2003). Este risco ¢ baseado na
presenca de fatores de risco para hipertensao em relacdo a defini¢do e classificacdo da pressao

arterial, e detectou-se 9,55% das usuarias de COs com risco adicional alto.

Tabela 10 — Grau de risco cardiovascular e pressdo arterial em usuarias de COs,
Dourados, 2005 (n=21).

ESTRATIFICACAO DO RISCO

GRAU DE RISCO N % PRESSAO ARTERIAL + FR
Risco adicional baixo 01 4,75 Normal + 1-2 FR
Risco adicional moderado 18 85,7 Normal + 3 ou mais FR

Risco adicional alto 02 9,55 Normal alta + 3 ou mais FR
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4.6 Estabelecendo a relacdo IMC, pressdo arterial sistolica, pressdo arterial diastolica,

glicemia, e risco cardiovascular e o uso de contraceptivos orais na amostra ajustada

Para a amostra ajustada foram consideradas apenas as mulheres que: praticavam uma
atividade fisica inferior a trés vezes por semana, pois este grupo representou 85,7% da
amostra; com dieta adequada; com IMC inferior a 30 Kg/mz, auséncia de etilismo, glicose, e
pressdo arterial sistolica e diastolica normal ou abaixo de 120/80mmHg. As varidveis em
analise foram: IMC, PAS, PAD, glicemia, IC-I, IC-II e risco relativo. Inicialmente foi
analisada a relacdo entre a amostra pura (n=21) e a ajustada (n=15), e posteriormente as
analises prosseguiram com a amostra ajustada de acordo com o tempo de uso (meses),

dosagem de estrogénio, tipo de contraceptivo oral, e prescricio médica (APENDICE C).

Entre relagdo das amostras pura e a ajustada de acordo com o IMC, glicemia, PAS, e
PAD, nao houve diferenga estatisticamente significativa quando analisado pelo teste Mann-
Whitney U (p>0.05). No entanto, os valores médios para as varidveis em analise foram
menores quando se ajustou a amostra. Convém ressaltar que ap6s analisar os niveis de glicose
sangiiinea, a amostra ajustada apresentou uma mediana maior (84,0 mg/dl), ainda assim

permaneceram dentro dos valores de referéncia (70,0 a 110,0mg/dl).

As razdes médias para o IC-I e IC-II na amostra ajustada apresentaram-se menor em
relagdo a amostra pura. Para a amostra ajustada o teste Mann-Whitney U revelou uma menor
média para o IC-I e o teste t de Student demonstrou que ndo ha diferencas entre as médias
para IC-II entre as amostras pura e ajustada, sendo que estas diferencas ndao foram

estatisticamente significativas (p>0.05).
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Com relagdo as analises para o risco relativo entre a amostra pura e ajustada, os
resultados revelaram que pelo teste Mann-Whitney U uma maior média foi verificada na

amostra ajustada, e novamente a diferenga nao foi estatisticamente significativa (p>0.05).

Verificou-se ainda que a maior média para IMC em relagdo ao tempo de uso (meses)
foi detectada em usudrias num periodo entre >12 e <36 meses, ¢ os valores médios para
aquelas que utilizam por um tempo superior a 60 meses foi maior que os 12 primeiros meses
de uso. Ademais, a PAS juntamente com a PAD foi maior nos primeiros 12 meses de uso. Os
niveis glicémicos foram maiores quando analisados apds os 60 meses de uso. A analise pelo
teste one-way ANOVA ndo revelaram diferencas estatisticas significativas para o IMC, PAS,
e glicose (p>0.05). A diferenca para a PAD também ndo foram significativas pelo teste
Kruskall-Wallis (p>0.05). Estas analises e as proximas a seguir foram realizadas na amostra

ajustada.

A andlise pelo teste one-way ANOVA identificou um p=0.05 para IC-I e p=0.04 para
IC-II quando realizado uma comparagao entre os periodos 06 a 12 e >60 meses, sendo que a
maior média para IC-I (4,59) e IC-II (3,16) foi visualizada em usuarias ap6s os 60 meses de
uso (Figura 07). Analisando os valores médios para IC-I no periodo >60 meses, identificou-se

que estavam acima dos valores aceitaveis (até 4,0), conferindo um maior risco a este grupo.

Os valores médios para o risco relativo foram aumentando conforme o tempo de uso,
mas por analise do teste Kruskall-Wallis ndo houve diferengas significativas (p>0.05). O teste
Mann-Whitney U revelou um p=0.064 entre o periodo de 06 a 12 e >60 meses. A analise

descritiva mostra que 91,7% apresentaram um risco abaixo da média e 8,3% apresentaram um
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risco na média geral para desenvolver doengas cardiovasculares (n=12), e que ap6és os 60

meses de uso 33,3% demonstraram um risco na média geral.
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Fig. 07 — Distribuiggo dos valores médios para IC-I e IC-II de acordo com o tempo de uso na amostra ajustada,

Dourados, 2005 (n=12).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta refere-se aos
valores para a mediana;
- p=0.05 para IC-I e p=0.04 para IC-II quando analisados pelo teste t de Student;
- IC-1 = Indice de Castelli — I (Razio CT/HDL-C); IC-II = Indice de Castelli — II (Razio LDL-C/HDL-C);

- CT = colesterol total; HDL-C = lipoproteinas de alta densidade; LDL-C = lipoproteinas de baixa densidade;
- Eixo X =06 a 12; >12<36; >60.

O IMC e a PAS foram maiores em usuarias sob efeito de contraceptivos orais com

doses superiores a 30 mcg de estrogénio. Além disso, quando se analisou a PAD e os niveis

glicémicos sangiiineos, os resultados mostram-se menores nessas usuarias. Todavia, ndo se

encontrou diferencas estatisticamente significativas para IMC, PAS e glicose por analise do

teste do t de Student, e pelo teste Mann-Whitney U para a PAD, ambos apresentaram um

p>0.05.

Os valores médios para o IC-I e IC-II de acordo com a dosagem de estrogénio. Diante

de uma analise comparativa entre doses inferiores a 20mcg e aquelas superiores a 30 mcg de

estrogénio, entendeu-se que as médias foram semelhantes para IC-I (3,724 contra 3,725 -
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respectivamente) e quando foram comparadas as médias para IC-1I, determinaram-se valores
médios maiores em usuarias sob efeito de um contraceptivo com doses superiores a 30 mcg.
Contudo, essas diferencas ndo foram estatisticamente significantes pelo teste t de Student

(p>0.05).

O risco relativo na amostra ajustada também se apresentou semelhante entre mulheres
que estavam utilizando um contraceptivo com dose <20 mcg e aquelas sob efeito de doses
>30 mcg de estrogénio. Mas, o teste Mann-Whitney U revelou uma média maior para o risco
relativo naquelas mulheres sob efeito de um contraceptivo com doses <20 mcg de estrogénio,

porém ndo apresentaram diferengas significativas (p>0.05).

Observou-se também que uma maior média para o IMC foi verificada em usuarias que
utilizavam contraceptivos classificados como “outros” em relacdo aos contraceptivos de
terceira geracdo. A diferenca existente para o IMC ndo foi estatisticamente significativa,
enquanto que as médias para PAS e glicose foram maiores nas usudrias de terceira geracao e
quando foram comparadas pelo teste t de Student ndo evidenciaram significancia (p>0.05). O
teste Mann-Whitney U demonstrou um p>0.05 para a PAD, sendo esta maior diante do uso de

contraceptivos de terceira geragao.

Com relag@o aos valores médios para IC-I1 e IC-II, o teste t de Student indicou que
houve uma maior média para IC-I diante do uso de COs classificados como terceira geracdo,
sendo que estas diferengas ndo foram estatisticamente significativas (P>0.05). Além disso,
33,3% das usuarias de COs de terceira geracdo apresentaram uma valor para IC-I acima
daqueles considerados de baixo risco (>4,0). Torna-se importante citar que nao foi possivel

comparar estes dados com os contraceptivos de segunda geracdo apos os ajustes, pelo fato de
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restar apenas uma usudria para este grupo, mas que esta apresentou um valor considerado de
maior risco cardiovascular para IC-I (4,69). A média para IC-II foi maior em mulheres sob
efeito de contraceptivos de terceira geragao (2,34 contra 2,22 para contraceptivos
classificados como “outros”), mas a analise resultante do teste t de Student ndo mostrou uma

diferenca significativa (p>0.05).

Ademais, um maior valor médio para o risco relativo foi evidenciado naquelas
mulheres sob efeito de contraceptivos classificados como terceira geragao, quando
comparadas com COs contendo na composi¢do 0s novos progestogénios (ciproterona ou

drospirenona). O teste Mann-Whitney U ndo revelou uma diferenca significativa (p>0.05).

O IMC, PAS, e PAD apresentaram-se com maior média nas usudrias de contraceptivos
sem prescricdo médica, embora que estas diferencas ndo foram estatisticamente significativas.
O IMC foi analisado pelo teste t de Student (p>0.05), enquanto que a PAS ¢ PAD foram
analisadas pelo teste Mann-Whitney U (p>0.05). Entretanto, os niveis glicémicos mostram-se
aumentados em usudrias sob prescri¢do médica, e novamente o test t de Student revelou uma

diferen¢a ndo significativa (p>0.05).

O IC-I e IC-II foram maiores em mulheres que estavam utilizando contraceptivo sob
prescricdo médica. 30% dessas mulheres apresentaram um IC-I maior que 4,0 contra 20%
daquelas sem prescricdo médica. Embora usuarias sob prescri¢do tenham apresentado uma
média maior para IC-II, ndo houve valores considerados de risco cardiovascular (>3,5), ja
20% das usuarias sem prescri¢do apresentaram valores acima de 3,5. A analise estatistica ndo

determinou diferengas significativas pelo teste t de Student (p>0.05).
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O teste Mann-Whitney U mostrou um valor médio maior para o risco relativo em
usudrias sob prescricdo médica apds o ajuste na amostra (p>0.05). A analise descritiva
revelou que 90% das usuarias sob prescricdo demonstraram um risco abaixo da média e 10%
evidenciaram um risco na média geral para desenvolver doencas coronarianas. Além disso,
todas as usudrias sem prescricdo apresentaram-se com um risco abaixo da média. Lembrando
que o risco relativo individual resultou da analise das seguintes variaveis: idade, sexo, peso,

atividade fisica, colesterol total, pressdo arterial sistolica, e glicose.

Estratificando o risco para DAC em 10 anos pelo método baseado na populagdo de
Framingham para a amostra ajustada, determinou-se que todas as usuarias se apresentaram na
faixa considerada de baixo risco, pois evidenciaram um risco absoluto inferior a 10%. Para
estas informac¢des foram considerados os valores das variaveis: idade, colesterol total, HDL-

C, pressao arterial sistolica e diastélica, diabetes e tabagismo.

Procurando limitar um pouco mais a amostra ajustada, determinou-se o risco
cardiovascular somente nas usudrias de COs com idade entre 18 e 23 anos, que representavam
86,6% (n=13) das participantes. Observou-se nesta fragdo que 23,0% ¢ 7,7% apresentaram o
IC-I e IC-II, respectivamente acima dos valores recomendados, e todas as usuarias
demonstraram um risco relativo individual abaixo da média. Um maior risco cardiovascular
foi evidenciado em usuérias de COs sob prescricdo médica, cerca de 20% contra 25% para
aquelas usudrias sem prescri¢do. Quanto ao tipo de COs, 40% das usudrias sem prescri¢ao
estavam utilizando os novos contraceptivos e somente 25% das usudrias sob prescri¢do
estavam sob efeito desses COs. 33,3% e 11,1% das usuarias de COs contendo progestogénios

mais antigos (levonorgestrel, ou gestodeno, ou desogestrel) apresentaram o IC-I ¢ o IC-II
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respectivamente acima dos valores de referéncia, no entanto, uma maior média em

comparagdo aos COs mais novos (contendo drospirenona ou ciproterona).
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5. DISCUSSAO:

A identificacdo dos Fatores de Risco (FR) para aterosclerose ¢ essencial para a adocao
de medidas preventivas e eficazes. Este estudo mostrou que a maioria das usudrias de
contraceptivos orais (COs) encontrava com idade entre 18 e 23 anos. Contudo,

aproximadamente um terco estava utilizando contraceptivo sem prescricdo médica.

Destacaram-se as mulheres utilizando contraceptivos para a anticoncep¢do € com
atividade fisica inadequada. E importante ressaltar também que um dos fatores que pode ter
contribuido muito para um menor risco cardiovascular foi que nenhuma dessas mulheres era

tabagista no momento da pesquisa, e que apenas 4,7% enquadraram-se como etilista.

A prevaléncia para alteragcdes definidas como antecedentes pessoais, baseadas nos
auto-relatos das usudrias que mereceram destaque foram: hipercolesterolemia e obesidade
com 14,3% e alteragdes nos niveis pressoricos e na glicemia com 9,5%. Ja com relagdo aos
antecedentes familiares, evidenciou-se que hipertensdo, dislipidemia e diabetes foram os mais

prevalentes, com 61,9%, 38,1%, e 28,6% respectivamente.

Estudando as altera¢des pressoricas, encontrou-se um dado importante, onde 9,5% das
usudrias apresentaram pressao arterial classificada como normal alta de acordo com o

Guidelines for Management of Hypertension (2003). Entretanto, ndo estavam sob efeitos de
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anti-hipertensivos. Segundo a IV Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo Arterial (2002), a
prevaléncia para Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS) em usudrias de COs ¢ de até 5%. A
relagdo da HAS com o desenvolvimento da doenga aterosclerdtica envolve a presenga de
outros FR como a dislipidemia, tabagismo, obesidade e intolerdncia a glicose, dai a

importancia de estudarmos também a presenca destes fatores (SIMOES & SCHMIDT, 1996).

Observou-se que 9,5% das usuarias estudadas apresentaram CT ¢ LDL-C nos niveis
elevados, e para TG elevados o percentual foi de 4,7%. Com relagdo a idade houve uma
correlacdo de Pearson positiva para com o CT (r = 0.465; p=0.03) e LDL-C (r = 0.468;
p=0.03). Em concordancia com estes dados, Barros & Martinez (1995) informam que os
niveis de CT e suas fracdes aumentam com a idade até os 65 anos em mulheres. Fisberg et al.
(2001) analisando o perfil lipidico em estudantes, onde a maior parte das mulheres tinha entre
20 e 25 anos, verificaram uma associagao significativa entre os valores médios de CT e o uso
de contraceptivos. Em pesquisa realizada em Sao José do Rio Preto, SP, com alunos do Curso
de Medicina por Coelho et al. (2005) informaram que mulheres sob efeito de COs tinham

niveis mais elevados de CT, LDL-C e TG.

Conforme um Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas sobre Dislipidemias em
pacientes de alto risco de desenvolver eventos cardiovasculares (2002), o aumento do TG tém
associacdo independente com um risco elevado de Doenga Aterosclerotica (DA). Outros
estudos revelam que niveis elevados de TG ainda que se faga o ajuste para HDL-C se
constitui como risco aumentado para Doenga Arterial Coronariana (DAC), principalmente
quando se associa com outros FR (SAAD & AMINO, 2002). Valores diminuidos de HDL-C

(<50mg/dl) foram detectados em 76,2% das usudrias. O National Cholesterol Education
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Program — NCEP (2001) propde que niveis baixos de HDL-C ¢ um forte fator independente

para o desenvolvimento de DCV.

Com relacdo a razdo CT/HDL observou-se que 28,6% das usuérias examinadas se
encontravam na faixa considerada de maior risco para o desenvolvimento de doenca
cardiovascular. As evidéncias demonstram que quanto maior o nivel do HDL-C, menor o
risco de eventos cardiovasculares. A razdo LDL/HDL colesterol se apresentou alterada em
9,5% das usudrias. Este grupo demonstrou uma maior concentragdo de LDL e uma menor de
HDL, portanto, uma maior razdo LDL/HDL colesterol. Nos estudos de Framingham, a relagao
que representou maior risco para doenca aterosclerdtica entre mulheres foi a CT/HDL,
indicando que quando esta relagdo for maior que 5,0 esse risco ¢ aproximadamente 3 vezes
quando comparada a uma razdo normal de 3,5 (BARROS & MARTINEZ, 1995; BATISTA &

FRANCESCHINI, 2003).

Analisando os niveis glicémicos verificou-se uma hiperglicemia de jejum em 4,7% das
usuarias neste estudo. Nenhuma das participantes estava sob efeito de hipoglicemiantes orais
ou insulina, nem tampouco medicagdes hiperglicemiantes, exceto o uso de COs que pode
elevar os niveis de glicose, sendo que este efeito diabetogénico ¢ mais nitido em mulheres
obesas (SILVA, 2002). Outro dado importante € que além da alteragdao nos niveis glicémicos,
outros FR para diabetes mellitus estiveram presentes, como: historia familiar de diabetes
mellitus, excesso de peso, HDL-C baixo, TG elevados, pressdo arterial classificada como
normal alta, e uso de uma medicag@o hiperglicemiante (CONSENSO BRASILEIRO SOBRE
DIABETES, 2002). Além disso, ha necessidade de cuidados urgentes quando a presenga de

hiperglicemia estiver associada a uma alteracdo dos niveis pressoricos (KANNEL, 2002).
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Steffens (2003) revela que o paciente diabético, quer seja insulinodependente ou nao, sdo

mais predispostos a desenvolver aterosclerose.

A obesidade foi detectada em 4,7% (IMC > 30 Kg/mz) das usuarias de COs com idade
entre 18 e 35 anos. Nos estudos de Coelho et al. (2005) a prevaléncia de obesidade foi de
3,8% em mulheres com idade entre 18 e 31 anos. Em pacientes obesos encontra-se um
aumento de adipdcitos ricos em TG ocorrendo resisténcia a insulina, que leva a uma redugéo
do catabolismo de TG, e consequentemente uma reducao dos niveis de HDL-C e aumento de
LDL-C, e de fato foi observado estas alteragoes neste estudo (BARROS & MARTINEZ,
1995). Dessa forma, estas alteragdes podem contribuir para a formagdo de placas
ateroscleroticas, aumentando o risco de eventos cardiovasculares. No entanto, quando além da
obesidade estiverem presentes outros FR como, pressao arterial elevada, dislipidemias, habito
de fumar, historia de diabetes tipo 2, e hipertrofia ventricular esquerda — essas mulheres
possuem um risco relativo para o desenvolvimento de doencas cardiovasculares de 10.9 em
comparagdo com mulheres que sdo apenas obesas (KANNEL et al., 2002). Intervengdes sao
necessarias para que haja reducdo da adiposidade e controle de peso afim de que possa reduzir
os riscos cardiovasculares tanto a nivel individual quanto populacional (WILSON et al.,

2002).

As médias de CT e LDL-C com relagdo ao tempo de uso de COs mostraram-se
aumentadas apos os 48 meses de uso. Ainda assim, ndo houve diferenca significativa
conforme foi aumentando o tempo de uso. Houve pouca alteragdo dos niveis de HDL-C em
funcdo do tempo de uso. Guazzelli (1999) em sua tese de doutorado pela Universidade
Federal de Sao Paulo avaliou o perfil lipidico em adolescentes usuarias de anticoncepcional

hormonal oral com idade entre 14 e 19 anos, e encontrou os seguintes resultados: elevagao
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dos niveis de CT, HDL-C, LDL-C, e VLDL-C e TG quando avaliados por um periodo de trés

anos, porém esta elevagdo permaneceu dentro dos padrdes de normalidade.

Os niveis médios para glicose foram similares quando se analisou o grupo em relacdo
ao tempo de uso. Entretanto, observou-se através do teste Mann-Whitney uma diferenca
estatisticamente significativa quando se estudou os niveis de glicose apos os 24 meses de uso,
onde os valores médios foram aumentando conforme o tempo de uso. Mostafavi et al. (1999)
acompanharam por um periodo de seis meses um grupo de usuarias de COs, e verificaram que
houve um aumento nos niveis de glicose, CT, TG, LDL-C, e diminui¢do dos niveis de HDL-

C.

Com relagdo a pressdo arterial sistdlica e diastolica em funcdo do tempo de uso,
constatou-se que nao houve diferenca significativa. Entretanto, as alteragcdes individuais para
pressao arterial foram visualizadas em duas (9,5%) usuarias, ¢ de acordo com o tempo de uso
uma estava utilizando por um periodo de 24 meses e a outra por 50 meses, ambas com idade
entre 24 e 29 anos. Murad (1983) diz que a HAS geralmente pode se desenvolver em usudrias
de COs apo6s um periodo de 1 a 2 anos apo6s o inicio do tratamento, mas que isso pode variar
desde algumas semanas como até 5 anos. Szwarcwald (1985) sugere que mulheres com niveis
de pressdo arterial mais elevado, tende a apresentar niveis de pressao sistolica maiores, diz
ainda que as alteracdes pressoricas evidenciadas diante do uso de COs ndo sdo similares em

todas as mulheres.

Os niveis médios do CT e de LDL-C mostraram uma tendéncia a aumentar conforme
doses mais altas de estrogé€nio. Ademais, 66,6% das usudrias que apresentaram CT acima de

200mg/dl e LDL-C acima de 130mg/dl estavam sob efeito de um contraceptivo com doses de
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estrogénio superiores a 30mcg. Os valores desejaveis para HDL-C (> 50mg/dl) foram
detectados em cinco usuarias, sendo duas sob efeito de até 20mcg de estrogénio e outras trés
sob efeito de doses superiores a 30mcg de estrogénio. Torna-se importante ressaltar que os
efeitos do estrogénio dependem da dose de progestogénio ou vice-versa, bem como do tipo e
da composicdo (BARROS & MARTINEZ, 1995). Akerlund et al. (1994) demonstraram um
aumento significativo nos niveis de CT, HDL-C, e niveis reduzidos de LDL-C em usuarias de
COs contendo 30 mcg de estrogénio em relagdo as que utilizavam COs contendo 20mcg,
sendo a dosagem de progestogeno 150mcg (desogestrel) para ambos os contraceptivos.
Informacgdes semelhantes a pesquisa de Akerlund et al. (1994) relacionadas aos maiores niveis
de HDL-C em usuarias de COs contendo 30mcg de estrogénio ja haviam sido evidenciadas

nos trabalhos de Song et al. (1992).

A maior média para TG com uma média de 92,73 mg/dl foi evidenciada naquelas
usudrias de COs com uma dose superior a 30mcg de estrogénio. Estes resultados foram
concordantes com outros estudos, onde doses mais altas de estrogénio podem fazer com que
se elevem os niveis séricos de TG (MURAD, 1983; BARROS & MARTINEZ, 1995). Neste
caso, houve uma usuaria que apresentou uma hipertrigliceridemia além da presenga de outros
fatores como sedentarismo, obesidade e dieta com alto teor de gordura, contribuindo para um
maior risco para DCVs. Akerlund et al. (1994) mostraram um maior nivel para TG em
usuarias de COs contendo 30mcg de etinilestradiol em relagdo as usuarias de COs contendo

20mcg de etinilestradiol.

Os niveis de glicose, PAS ¢ PAD foram maiores em usudrias de COs com doses
superiores a 30 mcg de estrogénio, estando de acordo com os estudos de Murad (1983) que

afirma que o uso de COs pode contribuir para a elevagdo da pressdo arterial e dos niveis de
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glicose, e para que isso ocorra depende do contetido de estrogénio, pois quanto maior for a
sua concentragdo, maiores serdo as complicagdes, porém podem ser reduzidas pelo contetido
de progestogénio que depende do tipo e da dose. Szwarcwald (1985) relata que os niveis para
PAS retornam ao normal ap6s a suspens@o do uso de COs. Kim et al. (2002) aventou novos
rumos na literatura ao estudar os niveis de insulina e de glicose em 1940 mulheres com idade
entre 18 e 30 anos propondo que mulheres jovens que utilizam COs ndo apresentam riscos de
diabetes, uma vez que apresentaram niveis reduzidos de glicemia de jejum, mas como se trata

de um estudo transversal nao pdde gerar conclusdes definitivas.

Investigaram-se neste estudo a influéncia do tipo de contraceptivo oral sobre o perfil
lipidico, glicose, PAS e PAD. Usuarias de COs de segunda geracdo contendo levonorgestrel
foram as que apresentaram maiores niveis médios para CT e LDL-C, reducdo de HDL-C e
TG. Entretanto, usuarias de COs classificados como terceira geracao contendo desogestrel ou
gestodeno demonstrou niveis médios para CT e LDL-C reduzidos e maior nivel para HDL-C.
Enquanto que aqueles COs classificados como “outros” por conter novos progestogénios na
formulagdo (drospirenona ou ciproterona) revelaram niveis intermedidrios para o perfil
lipidico quando foram comparados com os demais grupos. Diante de uma andlise
individualizada, as usuarias de contraceptivos contendo ciproterona foram as que
apresentaram maiores niveis de TG, vindo de encontro com os estudos de Mastorakos et al.
em 2002, assim, estas alteracdes sdo de extrema importancia, uma vez que niveis elevados de
TG ¢ fator de risco independente para doengas cardiovasculares em mulheres (CASTELLI,

1988).

Teichmann (1995) estudou o perfil lipidio de mulheres com idade entre 18 e 38 anos

sob o uso de COs contendo norgestimato, ou desogestrel, ou gestodeno, e concluiu que
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concentragdes maiores de CT e TG foram menos proeminentes em usuarias de COs contendo
gestodeno. Neste estudo, os niveis de CT e TG foram maiores em usuarias de COs contendo
150mcg de desogestrel quando comparados com uma dose de 75mcg de gestodeno, ja as
usuarias de COs contendo desogestrel apresentaram maiores niveis de HDL-C quando
comparadas com aquelas que utilizavam COs contendo gestodeno na formulacdo, estas
informacdes foram semelhantes aquelas encontradas nos estudos de Bertolini et al. (1987) e
de Granata et al. (1990). Valores médios reduzidos de HDL-C ¢ TG s2o mais evidentes em
usudrias de COs contendo levonorgestrel na formulagdo, que naqueles COs contendo

desogestrel (SONG et al., 1992).

Kemmeren et al. (2001) compararam os efeitos de COs de segunda geragcdo com os de
terceira geracdo em 51 mulheres, e constataram que COs contendo 30 mcg de etinilestradiol e
150 mcg de desogestrel (terceira geracao) influenciam menos no perfil lipidico em relagao aos
efeitos de COs contendo 30mcg de etinilestradiol e 150mcg de levonorgestrel (segunda
geracdo). COs contendo desogestrel possui um menor efeito androgénico no perfil lipidico
que aqueles contendo levonorgestrel (KNOPP et al., 2001). Godsland et al. (1990) sugerem
que os COs de terceira geragdo contendo desogestrel apresentam menos alteragdes no perfil
lipidico. Tanis et al. (2001) demonstraram através de seus estudos que usudrias de

contraceptivos de segunda gera¢ao apresentam um maior risco para infarto do miocardio.

Torna-se evidente que todos os COs apresentam alteragdes no perfil lipidico e dessa
forma podem aumentar os riscos para uma doenca aterosclerdtica. No entanto, quando
analisados isoladamente estes efeitos ndo sdo significativos, mas tornam-se importantes na

presenca de outros FR para doengas cardiovasculares (BARROS & MARTINEZ, 1995).
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Os niveis glicémicos foram maiores em usuarias de COs contendo na formulagao 2000
mcg de ciproterona ou 3000 mcg de drospirenona ¢ menores naquelas que estavam utilizando
COs de segunda geracdo. Os niveis médios para PAS ¢ PAD foram mais alto naquelas
usuarias de COs de segunda gerag@o. De acordo com Oelkers et al. (1995) os COs contendo
drospirenona quando comparados com aqueles contendo levonorgestrel apresentaram poucas
alteracdes no peso corporal e na pressdo arterial, sendo sugestivo o seu uso em mulheres com
tendéncia para ganhar peso ou até mesmo em apresentar alteracdes pressoricas durante o
tratamento com COs. Diante desta situagdao torna-se de extrema importancia que se faca
avaliagdes do perfil lipidico, pressao arterial e glicose antes do inicio da administragdo de
contraceptivos orais, bem como no transcorrer do tratamento, para que assim possa evitar

maiores complicagdes cardiovasculares.

Analisando o perfil de automedicagdao encontrou-se uma informagao relevante, pois
usudrias sem prescri¢cdo médica obtiveram niveis médios menores para CT e LDL-C, sendo
esta diferenca estatisticamente significativa. Os niveis médios de HDL foram maiores em
usudrias sob prescricdo médica, e os niveis médios para TG foram menores em usudrias sem
prescricdo médica, porém estas diferengas ndo foram significativas. Contudo, os niveis
médios para glicose apresentaram-se maiores em usudrias sob prescricdo médica, tendo em
vista que os niveis médios para PAS e PAD foram maiores naquelas que estavam utilizando
COs sem prescri¢gao médica. Convém ressaltar que 14,3% das usuarias sob prescricdo médica

apresentaram a pressao arterial sistolica e diastolica nos niveis 130 mmHg /90 mmHg.

Através da analise do risco cardiovascular por intermédio dos indices de Castelli I e 11
considerando as razdes CT/HDL-C (IC-I) e LDL-C/HDL-C (IC-II) respectivamente,

permitiram avaliar quais eram as usuarias de COs que se encontrava com maior risco
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cardiovascular. Aquelas que estavam utilizando COs num intervalo entre >12<24 meses
apresentaram uma razdo média para IC-1 de 4,29 e por tempo >48<60 meses foram as que
apresentaram uma maior razao média para IC-I de 4,56. Contudo, as usudrias que utilizam por
um periodo superior a 72 meses se aproximaram dos valores de referéncia com um IC-I de
3,99. As razdes médias para IC-II ndo apresentaram valores superiores a 3,5, e nem tampouco
diferencas estatisticamente significativas. Portanto, apds os 50 meses de uso 50% das usuarias
apresentaram um IC-I superior a 4,0 e 16,6% um IC-II superior a 3,5. Segundo Castelli et al.

(1992) o IC-I é um importante indicador de DCV's em mulheres de todas as idades.

Razdes médias para IC-I diante das doses de estrogénio revelaram que houve uma
tendéncia a aumentar os riscos frente ao aumento das doses. Os valores de referéncia foram
extrapolados a partir das doses de 30 mcg, com uma razdo média de 4,09 (30 mcg) e 4,20
(>30 mcg). Os valores médios para IC-II também estiveram aumentados apds uma dose de 30
mcg de estrogénio, mas mesmo assim ndo corresponderam a uma diferenca significativa.

Doses menores de estrogénio podem diminuir os riscos cardiovasculares (CASTELLI, 1999).

Usuarias de COs de segunda geragdo apresentaram uma razao média para IC-I de 4,29
enquanto que a média no grupo dos progestogénios mais novos (ciproterona ou drospirenona)
foi 4,11. Nao houve alteragdo para o IC-II, mas o grupo de COs que obteve uma maior média
foi o de segunda geragdo. Todavia, as médias ndo foram estatisticamente significativas. Estes
dados foram semelhantes aos divulgados por Bertolini et al. (1987), que evidenciou menores
alteracdes no IC-II em usuarias de contraceptivos de terceira geracdo quando comparados

com os de segunda geracao.
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As usuarias de COs sob prescricdo média apresentaram maior média de 4,15 para IC-I
e 2,75 para IC-II, em comparacdo com aquelas que utilizam COs sem prescricdo médica.
Entretanto, 35,7% das usuarias sob prescrigdo médica apresentaram médias superiores a 4,0
para IC-I contra 14,3% das que ndo utilizam tal prescri¢do. O grupo que demonstrou uma
maior razdo média para IC-II foi o das usudrias sem prescricdo médica com 14,3% versus
7,2% das sob prescrigdo, por apresentarem menores niveis para 0 HDL-C. As usudrias sem
prescrigio médica apresentaram menores Indices de Castelli, mas ndo justifica que ndo
apresentam um risco cardiovascular, tendo em vista que este grupo revelou uma média de
3,28 FR por usudria contra 4,64 daquelas sob prescricdio médica, no entanto, apenas

mostraram-se com menores riscos € ambos 0s grupos necessitam de controle preventivo.

O risco relativo individual para doencgas cardiovasculares calculado pelo teste
elaborado pela Michigan Heart Association modificado estabeleceu-se que 76,2%
apresentaram um risco abaixo da média, 4,75% um risco médio e 4,75% um risco de perigo, o
restante demonstraram um risco bem abaixo da média. Dessa forma reforga a necessidade de
eliminar ou controlar a presenga de FR considerados importantes na prevencdo da
aterosclerose. Kannel (1998) informa que qualquer correcdo ou prevengdo dos fatores

considerados de risco cardiovascular resulta na prevencdo da Doenga Aterosclerotica.

A estratificacdo do risco absoluto de eventos coronarianos em dez anos foi empregada
com base nos estudos de Framingham. Os resultados revelaram que as usudrias de COs
possuiam um risco absoluto inferior a 10% em dez anos, evidenciando um baixo risco. As
metas de controle do perfil lipidico com base no risco cardiovascular mostraram informagdes
importantes, ademais, 28,6% apresentaram médias para CT e LDL superior aquelas

estabelecidas como desejaveis, 76,2% tinha os niveis médios de HDL-C inferiores a 50mg/dl,
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e apenas 4,8% revelaram médias para TG superior a 150mg/dl. Com base nestas informagdes,
as IV Diretrizes Brasileiras Hipertensao Arterial (2001) recomendam-se estratégias para a
ado¢ao de medidas preventivas, como uma dieta com baixo teor de gordura saturada, pratica
de uma atividade fisica regular, e caso ndo houver sucesso deverdo adotar medidas
farmacoterapéuticas. Marrugat et al. (2003) indica que niveis de HDL-C inferiores a 35md/dl
aumentam o risco para DCVs em 50%, e ha uma redugdo de 50% quando estes niveis sdo
superiores a 60mg/dl. Além disso, a maioria apresentou FR entre 3 e 4, revelando que ndo ha

um controle sob o panorama de risco cardiovascular.

No célculo do grau de risco cardiovascular diante de FR considerados importantes na
hipertensdo arterial, verificou-se um maior nimero de usudrias classificadas com risco
adicional moderado e apenas 9,55% apresentando risco adicional alto. A maioria dessas
usudrias apresentaram acima de 3 FR, o que de fato contribuiu para o aumento do risco
cardiovascular (NOGUEIRA, 2001). Coelho (2006) estudando a influéncia dos FR
cardiovascular em hipertensos relatou que 45,6% apresentavam 4 ou mais FR. Baseando-se
nos estudos da populacdo de Framingham, Kannel (2000b) informa que a hipertensao tem um
maior impacto em mulheres (59%) que em homens (39%) para a ocorréncia dos eventos
cardiovasculares. Estes riscos podem ser minimizados com a normalizagdo da pressdo arterial
¢ eliminagdo ou controle de FR, como o sedentarismo, alteracdes do perfil lipidico,

hiperglicemia e dieta inadequada.

E oportuno salientar que apds o ajuste na amostra, onde se considerou apenas as
informagdes de usudrias que possuiam niveis normais para a glicemia, IMC, com uma dieta
adequada, auséncia de etilismo, com PAS e PAD normais, e por representar a maioria aquelas

que praticavam uma atividade fisica por um periodo inferior a trés vezes por semana, com 0
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intuito de tornar a amostra mais homogénea, e verificou-se que houve uma reducdo nos
valores médios para as variaveis analisadas: IMC, PAS, PAD, glicemia, IC-I, IC-II, risco
relativo, e o risco absoluto. Ap6s o ajuste na amostra, o risco relativo individual abaixo da
média que representava 76,2% na amostra pura passou para 100%. Dessa forma, torna-se
evidente que a presenca dos FR contribui para o aumento do risco cardiovascular, e quando se

minimiza ou elimina esses fatores, o risco cardiovascular também diminui.

Diante desta perspectiva, procurou-se estabelecer uma relacdo dessas variaveis citadas
no paragrafo anterior com o uso de contraceptivos na amostra ajustada. Ademais, valores
meédios maiores para IMC e glicose foram encontrados em usudrias por um tempo superior a
60 meses de uso em relag@o aos 12 primeiros meses de uso. Por outro lado, a PAS e a PAD
foram maiores nos primeiros 12 meses de uso. Destacamos, também, que o IC-I e IC-II na
amostra ajustada foram maiores apos os 60 meses de uso, assim como na amostra pura. Os
resultados apresentados sugerem que o risco cardiovascular tende a aumentar de acordo com o
tempo de uso, tendo em vista que estas variaveis estdo relacionadas com niveis maiores de
CT, LDL-C e reduzidos de HDL-C. Esses dados foram refor¢ados quando se verificou um

aumento nos valores médios para o risco relativo em func¢do do tempo de uso.

Com relagdo a dosagem de estrogénio os resultados mostraram que os valores médios
para o IMC foram maiores diante de uma dose de 30 mcg, embora ndo tenha apresentado
diferencas significativas. Entretanto, as médias para PAS e PAD também foram semelhantes a
amostra pura, demonstrando um aumento na PAS e niveis menores para PAD em usudrias sob
efeito de COs com doses > 30 mcg de estrogénio. A amostra pura mostra um nivel maior para
glicose na dose > 30 mcg, pelo fato de se ter um valor extremo de 142,0 mg/dl, e depois de

ajustada a amostra os niveis de glicose apresentaram-se menores nessa dosagem. O risco
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cardiovascular também se apresentou maior com uma dose > 30 mcg de estrogénio, assim
como na amostra pura. JA o risco relativo foi maior diante de uma dose < 20 mcg de

estrogénio, tendo em vista que esta diferenca foi minima e nao significativa.

Constatou-se que o IMC foi maior em usudrias utilizando COs classificados como
“outros” que naquelas sob efeito dos COs de terceira geragdo, assim como na amostra pura.
Os niveis glicémicos, PAS, e a PAD foram maiores para COs de terceira geracdo, sendo que
estas diferengas ndo foram significativas. Contrariamente a amostra pura, os resultados
apresentados pela amostra ajustada para IC-I e IC-II foram maiores para os COs de terceira
geracdo quando comparados com aqueles classificados como “outros”. Contudo, constatou-se
que os valores médios para o risco relativo foram maiores em usudrias de COs de terceira

geracao.

Oelkers (2005) diz que a drospirenona possui uma atividade antimineralocorticdide e
antialdosterona que pode diminuir a retengdo de liquido e a pressdo sangiiinea,
consequentemente podem reduzir o ganho de peso. No entanto, observou-se que usuarias
destes COs apresentaram uma maior média para o IMC. Lembrando que neste grupo também
se encontram o progestégeno ciproterona, € que nesta ocasido ndo houve possibilidade de
comparacdo com COs contendo drospirenona. Dessa forma, independente do tipo de
contraceptivo oral a ser utilizado ¢ recomendado que as mulheres sejam alertadas da relagdo
da pressdo arterial com o uso de contraceptivo diante dos problemas cardiovasculares. Outra
informagdo relevante ¢ de que o aumento de peso pode fazer com que o contraceptivo oral

possa falhar (HOLT et al., 2005).
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O IMC foi maior em usuarias de COs sem prescricdo médica, e novamente a diferenga
ndo foi significativa. Houve uma maior média para PAS e PAD em usuarias sem prescri¢ao
médica, mas os niveis glicémicos, IC-1, e IC-II foram maiores naquelas usuarias de COs sob
prescri¢do médica, de forma semelhante a4 amostra pura. No entanto, essas diferencas ndo
foram estatisticamente significativas. Szwarcwald (1985) diz que geralmente a pressdo arterial

tende a aumentar naquelas mulheres que apresentam niveis mais elevados.

A anélise descritiva mostra que 30% das usudrias sob prescri¢gdo médica apresentaram
um maior risco cardiovascular de acordo com o IC-I (> 4,0) na amostra ajustada, enquanto
que na amostra pura esse percentual era 35,7%. Ademais, apds o ajuste na amostra ndo houve
valores acima de 3,5 para o IC-II, dessa forma houve uma redugdo, pois antes do ajuste na
amostra o percentual de usuaria sob prescri¢do médica com valores acima no normal era de
7,2%. Usuarias de COs sem prescricdo médica que antes representavam 14,3% na amostra
pura, tanto para IC-I quanto IC-II com valores superiores a 4,0 e 3,5 - respectivamente, depois
do ajuste esses valores passaram para 20%. Entretanto, o risco cardiovascular nas mulheres
que estavam utilizando COs sob prescricdo médica diminuiu, mas mesmo assim foi maior que
aquelas que utilizam o contraceptivo sem prescri¢ao. Portanto, essas informac¢des puderam ser
fortalecidas, quando se identificou um maior risco relativo nas usudarias de COs sob prescri¢do

médica.

Ao restringir um pouco mais a amostra ajustada, estudando somente as informacgdes de
usuarias com idade entre 18 e 23 anos por representar a maioria, considerou-se que 40% das
usudrias de COs sem prescrigdo médica estavam utilizando contraceptivos contendo
progestogénios mais novos (drospirenona ou ciproterona) contra 25% para aquelas sob

prescricdo. E sugestivo de que esta informagdo possa explicar o fato de que usuarias sem
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prescricdo médica apresentaram menor risco cardiovascular, pois os contraceptivos mais
novos possuem pouco impacto sobre o perfil lipidico. Sitruk-Ware (2005) informa que
contraceptivos que contendo drospirenona em sua formula¢ao possuem pouco efeito sobre o

perfil lipidico, insulina, e pressao sangiiinea.

No contexto desta discussdo, tratou-se de mostrar a relagdo destas variaveis, perfil
lipidico, niveis glicémicos, pressdo arterial em funcdo do tempo de uso, dosagem de
estrogénio, e tipo de contraceptivo, quer seja na amostra pura ou na ajustada. Entretanto, na
amostra pura as informagdes revelam fortes tendéncias da influéncia da presenca dos FR nas
variaveis em questdo. E que de fato puderam ser confirmadas apds realizar-se o ajuste na
amostra. Entretanto, torna-se relevante expor que diversos autores t€ém proposto que os COs
podem alterar o perfil lipidico, os niveis glic€émicos, e a pressdo arterial; no entanto, ja existe
quem contradiz as alteragdes dos COs sobre os niveis glicémicos, merecendo entdo mais

estudos neste sentido.

Os resultados desta pesquisa quando confrontados com a literatura, sugerem que
quanto menor o tempo de uso, a idade, a dosagem de estrogénio e progestogénio, — menores
serdo as alteracdes metabdlicas no organismo da mulher, e que dependem também do perfil de
androgenicidade dos progestogé€nios. Os contraceptivos mais novos (contendo ciproterona na
formulacao) possuem uma dose maior de progestogeno e um perfil menos androgénio, com
isso menos alteracdes no perfil lipidico; ja as usuarias de contraceptivos de segunda geragdo
apresentaram um maior risco cardiovascular, que pode estar relacionado com o alto poder

androgénico do levonorgestrel (WANNMACHER, 2003).
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Os contraceptivos de terceira geragdo neste estudo apresentaram menores riscos
cardiovasculares na amostra pura, mas podem estar relacionados com um maior risco de
tromboembolismo venoso. Isso evidencia que nenhum contraceptivo oral estd isento de
problemas relacionados ao seu uso, e refor¢a a necessidade de uma avaliagdo prévia por
meédicos especialistas, a fim de evitar maiores riscos cardiovasculares. Doring et al. (2004)
expOe que ha uma relagdo positiva entre marcadores inflamatérios € o uso de contraceptivos
de terceira geracdo, ¢ que dessa forma pode contribuir para o surgimento de eventos
aterotromboticos. Entretanto, na amostra ajustada foram os contraceptivos mais novos que

apresentaram menores riscos cardiovasculares.

Diante destes fatos, torna-se de suma importancia o rastreamento destes FR para
doencas cardiovasculares em usuarias de COs, uma vez que os riscos podem aumentar-se,
caso esta precaucdo passe por despercebido. Pode se observar que foram as usuarias de COs
sob prescrigao médica que apresentaram um maior risco cardiovascular, e que na verdade esta
situacdo deveria ser o inverso. Isso mostra uma falta de controle nos programas de atencao

primaria a saude, que é o mecanismo principal das medidas de prevencao.

Convém ressaltar que varios FR para doencas cardiovasculares ndo podem ser
modificaveis, como por exemplo: a hereditariedade, sexo, idade avancada, e etnia. Outrossim,
uma alimentacdo balanceada, a pratica de atividade fisica regular, e o uso correto de
medicamentos podem controlar diversos FR como: diabetes, hipertensdo, alteracdes nos
niveis lipidicos, e obesidade. Deve-se evitar ainda o habito de bebidas alcoolicas e adotar uma
restricdo ao fumo, uma vez que usuarias de COs quando fumantes possuem maiores riscos

cardiovasculares quando comparadas aquelas que nao fumam.
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Deve-se denotar que estes dados ndo permitem ser extrapolados para a populagdo, pois
foram analisados em apenas um periodo do tempo. Neste intermédio, outras variaveis
poderiam ser incluidas ou ajustadas para uma identificagio prematura dos riscos
cardiovasculares e que neste estudo ndo foram registradas. Por conseguinte, outros viéses
poderdo existir quer seja na coleta de dados, no registro ou até mesmo na analise dos

resultados.

A presente pesquisa ndo tem por interesse inferir o comportamento dos FR para
aterosclerose em usuarias de COs, mas, de maneira descritiva tornar aparente alguma relagao
entre o uso de contraceptivo oral e o risco cardiovascular diante da presenca destes fatores,

sobretudo a importancia da prevencao.

Acredita-se na importancia deste trabalho, pois a caracterizacdo do perfil de risco
cardiovascular de uma populacao constitui a primeira etapa para o planejamento das medidas
preventivas. Em suma, ressaltamos a caréncia de mais trabalhos, com maior niumero de

participantes sobre a influéncia da presenca dos FR para DA em jovens usuérias de COs.
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6. CONSIDERACOES FINAIS:

= A maioria das mulheres usudrias de contraceptivos neste estudo tinha entre 18 ¢ 23

anos, sedentarias, com dieta adequada, e ndo fumantes.

= Os fatores de risco de maior prevaléncia para aterosclerose entre as usuarias de
contraceptivos orais foram, em ordem decrescente de freqiiéncia, antecedentes
familiares para hipertensdo, para dislipidemias, e diabetes; niveis de HDL-C
inferiores a 50mg/dl; elevagao da PAS, PAD, colesterol total, ¢ LDL-C; niveis

aumentados de triglicérides, glicemia, e presenca de obesidade.

= As informagdes contidas neste estudo sugerem que os fatores de risco para
aterosclerose quando presentes interferem nos resultados para o perfil lipidio,
glicose, pressao arterial sistdlica e diastolica, risco cardiovascular, risco relativo, e
risco absoluto, fazendo com que os valores médios para estas variaveis se elevem,
podendo intensificar as alteracdes metabolicas promovidas pelo uso de
contraceptivos orais conforme o tempo de uso, dose de estrogénio, e tipo de

contraceptivo.

= Medidas preventivas com atividades informativas e educativas devem ser

abordadas de forma extensiva e monitoradas, a fim de que possa diminuir o risco
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cardiovascular nestas mulheres, além de promover o uso racional destes

medicamentos.

Entretanto, usudrias de COs livres dos fatores de risco para aterosclerose,
apresentam um baixo risco absoluto e relativo individual para problemas

cardiovasculares.

Usuarias sob prescricdo médica apresentaram um maior risco cardiovascular.
Considerando importante este dado e se fosse possivel extrapolar para a
populagao, argumentou-se algumas questoes:

o Os médicos especialistas estdo realizando uma triagem adequada com relagao
aos fatores de risco cardiovasculares em usuarias de contraceptivos?

o Se estas mulheres tivessem recebido orientagdes especificas quanto a
importancia da eliminacdo destes fatores de risco, o risco cardiovascular seria
menor?

o Serd que uma campanha destinada as usudrias de contraceptivos de ambito
populacional poderia contribuir para a reducdo do risco cardiovascular?
Diminuiria a automedica¢do?

o A participagdao do farmacéutico nas farmacias e drogarias em parceria com o
médico especialista através de um programa de atencdo farmacéutica
especializada e individualizada, com o compromisso centrado nestas mulheres,
amenizaria esta situacdo? Esta acdo seria eficaz se fosse incorporada no

Programa Satude da Familia (PSF) sob responsabilidade do farmacéutico?
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APENDICE A - FORMULARIO PARA LEVANTAMENTO DE DADOS

UNIVERSIDADE DE BRASILIA - UnB
FACULDADE DE CIENCIAS DA SAUDE
MESTRADO EM CIENCIAS DA SAUDE

Dissertacao de Mestrado

Fatores considerados de risco para aterosclerose em usuarias de contraceptivos
orais em uma Instituicdo de Ensino Superior em Dourados — Mato Grosso do Sul

Ficha Individual de levantamento de dados

Nome:

E-
mail:

Telefone:

Data:

01. Idade:
|1.] 18-23 anos |2.] 24-29 anos |3.] 30-35 anos

02. Cor:
|1.| Branca |2.| Nao-branca

03. Utiliza algum tipo de anticoncepcional?
[1.] Sim |2.] Nao

3.1 Qual o tipo? Cite o nome comercial.

3.2 Qual a finalidade?
|1.| Anticoncepcéao |2.|] Outros

3.3 Por quanto tempo?

3.4 Foi prescrito pelo médico?
[1.] Sim |2.] Nao

04. Voceé utiliza outros medicamentos?
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4.1 Qual o tipo?

o ANTECEDENTES PESSOAIS:

05. Hipertensao arterial:

|1.| Presente |2.| Ausente |3.| Nao sabe
06. Diabetes:
|1.] Presente |2.] Ausente |3.] Nao sabe

07. Doencgas cardiovasculares:
|1.| Presente |2.| Ausente |3.| Nao sabe

08. Hipercolesterolemia (aumento do colesterol):
|1.| Presente |2.| Ausente |3.| Nao sabe

09. Obesidade:
|1.| Presente |2.| Ausente |3.| Nao sabe

10. Atividade fisica regular:
Adequada Inadequada
|1.] Igual ou Superior a 3x Semana |2.] Inferior a 3x Semana

11. Tabagismo:

|1.] Fumante |2.] Nao-fumante
Se fumante:
|1.| Até dez cigarros por dia |2.| Mais de dez cigarros por dia

12. Dieta adequada:

Ingerem alimentos com alto teor de gordura e colesterol, como ovos, carne vermelha, leite
integral, sorvete, frituras.

[1.| Nunca ou raramente |2.| de 1 a 4x p/ dia |3.| Superior a 4x p/ dia

13. Etilismo:

Definido pelo habito de consumir bebidas alcodlicas: cerveja, vinho, bebidas destiladas ou
aguardente.

|1.] Nunca |2.] 1-3 doses p/dia |3.| 4-10 doses p/dia |4.] > que 10 doses p/dia

e ANTECEDENTES FAMILIARES: pais, irmaos.

14. Doencga cardiovascular
|1.| Presente |2.] Ausente |3.| Nao sabe
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15. Hipertensao arterial

|1.] Presente |2.] Ausente |3.] Nao sabe
16. Diabetes
|1.| Presente |2.| Ausente |3.| Nao sabe

17. Dislipidemias (alteragao dos niveis de gordura no sangue)
|1.] Presente |2.] Ausente |3.] Nao sabe

o« EXAME Fisico GERAL:

18. indice Massa Corpérea

|1.] Inferior a 30kg/m2 |2.] Igual ou Superior 30kg/m2
19. Pressao Arterial:

a. Sistolica

|1.| Inferior a 140mmHg |2.| Igual ou superior a 140mmHg

b. Diastolica
|1.] Inferior a 90mmHg |2.] Igual ou superior a 90mmHg

o TESTES LABORATORIAIS:

20. Colesterol Total:
|1.| Inferior a 240mg/dI |2.| lgual ou superior a 240mg/dI

21. LDL colesterol:
|1.| Inferior a 160mg/dI |2.| lgual ou superior a 160mg/dI

22. HDL colesterol:
|1.| Inferior a 50mg/dI |2.| Igual ou superior a 50mg/dl

23. VLDL colesterol:
|1.| Inferior a 40 mg/dI |2.| lgual ou superior a 40mg/dI

24. Triglicérides:
|1.| Inferior a 200mg/dI |2.| lgual ou superior a 200mg/dI

25. Glicemia jejum:
|1.] Inferior a 110mg/dI |2.] Igual ou superior a 110mg/dI

26. Razao Colesterol Total / HDL.:
|1.| Inferior a 4,0 |2.| Igual ou superior a 4,0

27. Razéao LDL/ HDL:
|1.| Inferior a 3,5 |2.| Igual ou superior a 3,5
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APENDICE B - TABELA PARA AVALIACAO DO RISCO RELATIVO
INDIVIDUAL PARA O RISCO CARDIOVASCULAR

RISCO RELATIVO INDIVIDUAL PARA DOENCAS CARDIOVASCULARES

Pontuacdo
Idade i0-20 = 1P 21-30=2P 31-40=3P 41-50=4P 51-60=6P 61-70=8P
Nenhuma 1 parente com |2 parentes com +|1 parente com |2 parentes com - | 3 parente com -
Hereditariedade hickdria + de 60 anos | de 60 anos com | -de 60 anos | de 60 anos com | de 60 anos com
. com doenga doenca com doenga doenca doenga
reconhecida : : : : :
1p cardiovascular| cardiovascular |cardiovascular| cardiovascular | cardiovascular
2p 3p 4p 6p 8p
+ de 2,3kg -2,3kg a E‘;;f::iﬁ? excesso de | excesso de peso | excesso de peso
abaixe do |+2,2kg do peso pa ok 9 peso padrdo de| padrio de 16,2 | padrio de 23.0
peso padrao padrao 9 9,1kg-15,8kg kg-22,6 kg kg-29,5 kg
op ip 2p 3p S5p Ip
= Charuto e/ou | 10 cigarros ou |20 cigarros por| 30 cigarros por 40 cigarros ou
— F[IlJm-EI'ItE- cachimbo menos por dia dia dia mais por dia
P ip 2p 4p 6p 10p
Trabalho Trabalho
OcuE::;:f:al 4 OcuE::;:f:al - sedentdrio e sedentdrio e EEE::;.::DD - Auséncia
o o - y esforco esforco completa de
PVl L EN ST Bl recreacional | recreacional 5 5 esforco fs
- recreacional recreacional . ualquer exercici
intenso moderado - recreacional leve
1 2 intenso moderada 6 Bp
(4] P 3p Sp P
et Colesterol de Colesterol de
abaixo de 181-205 mg% Colesterol de 203 231-255 mg% Colesterol de 256-Colesterol de 281
180mg%e 206 mg%e 280 mg¥%e 330 mg%¥e
Colesterol total .
. Auséncia de 10% d 20% d
ou %0 de gordura gorduras o oe 20% de gordura o ge 40% de gordura | 50% de gordura
P igordura animal - ... |gordura animal - == . 7=
na dieta animais ou 2lid animal ou solida 2lid animal ou sdlida | animal ow solida
’ sélidas na | @002 M2 na dieta ou =alida na na dieta na dieta
" dieta dieta
dieta 2 3p P S5p 7p
1p p p
Limite — - i . S - i . S -
e Limite superior]Limite superior delLimite superiorLimite superior del imite superior d
Pressio Sistélica de 120 140 de 160 180 200 ou mais
llDI:I: 2p 3p 4p 6p 8p
. Mulher com |Mulher com 404 Mulher com mais Homem Homem Homem careca e
Sexo menas de 40 50 de 50 atarracade atarracado
ip 2p 3p 5p 6p 7p
. a PR Diabetez Diabetes
Clicose <80,0mg/dl | H.Fam. +| Jejum=100 |[Jejum=120 Trarad niio controlade
op ip 2p Sp iy
6p io0p
INTERPRETACAO DOS DADOS DO TESTE
06all 12-17 18- 24 25.31 32 .40 41 - 60

Bem a}mi_'\:u da

média Abaixo da média Média geral Moderado Nivel perigozo Rizeo avancado

FONTE: Tabela para avaliagdo do risco relativo individual para o risco coronariano da “Michigan
Heart Association” modificada por: SOARES, C. Determinacio dos fatores considerados de
risco para aterosclerose em usuarias de contraceptivos orais em uma Instituicio de Ensino
Superior de Dourados — MS. Dissertacdo (Faculdade de Ciéncias da Satde) — Universidade de
Brasilia em convénio com o Centro Universitario da Grande Dourados, (Orientador) Prof. Dr.
Ricardo Dutra Aydos, 2007.
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APENDICE C - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECISO (TCLE)

UNIVERSIDADE DE BRASILIA - UnB
FACULDADE DE CIENCIAS DA SAI:IDE
MESTRADO EM CIENCIAS DA SAUDE

Dissertacao de Mestrado

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Investigacio sobre os principais fatores de risco para aterosclerose em usudrias de
contraceptivos orais em uma Instituicio de Nivel Superior de Dourados — MS

TERMO DE ESCLARECIMENTO

Vocé esta sendo convidada para participar de um estudo “Investigagdo sobre os principais
fatores considerados de risco para aterosclerose em usudrias de contraceptivos orais em uma
Instituicdo de Ensino Superior em Dourados — MS”. Os avangos na satide ocorrem através de estudos
como este, por isso a sua participagdo ¢ importante. O objetivo deste estudo € investigar em usuarias
de contraceptivos orais, com idade entre 18 e 35 anos, as prevaléncias de fatores considerados de risco
para aterosclerose, e caso vocé participe, sera necessario responder a um formulario, se submeter aos
testes (medidas de peso e altura, e afericdo da pressdo arterial), e fazer alguns exames de sangue. Vocé
podera ter algum desconforto ao aferirmos a sua pressdo arterial e quando receber uma picada para
colher o sangue em seu braco, tendo em vista que a coleta de sangue sera realizada dentro dos padrdes
de biosseguranca.

Vocé podera ter todas as informagdes que quiser e poderd ndo participar da pesquisa ou retirar
0 seu consentimento a qualquer momento. Pela sua participacdo no estudo, voc€ ndo recebera qualquer
valor em dinheiro, mas terd a garantia de que todas as despesas necessarias para a realizagdo da
pesquisa nao serdo de sua responsabilidade. Seu nome ndo aparecera em qualquer momento do estudo,
pois vocé sera identificado com um nimero.

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE

Eu, , 11 e/ou ouvi o esclarecimento
acima e compreendi o objetivo do estudo e qual o procedimento a que serei submetido. A explicagéo
que recebi esclarece os riscos e beneficios do estudo. Eu entendi que sou livre para interromper minha
participacdo a qualquer momento, sem justificar minha decisdo. Sei que meu nome ndo sera
divulgado, que ndo terei despesas e ndo receberei dinheiro por participar do estudo.

Dourados/MS, ............. [ e Joeereerernans
Assinatura do voluntario (ou responsavel legal): Numero do documento de identidade:
Assinatura do pesquisador responsavel: Assinatura do pesquisador orientador:

Em caso de divida em relacdo a esse documento, vocé pode entrar em contato com o Comité Etica em Pesquisa do Centro

Universitario da Grande Dourados — Unigran.

Prof. Claudemyr Soares (Responsavel pelo estudo) — Davidas 67.9642-4907
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FIGURAS REFERENTES AO PERFIL LIPIDICO, NIiVEIS GLICEMICOS E A
PRESSAO ARTERIAL ENTRE USUARIAS DE COS, DE ACORDO COM O

TEMPO DE USO, A DOSAGEM E O TIPO DE CONTRACEPTIVO
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Fig. I — Distribui¢do dos valores médios de CT e LDL-C de acordo com o tempo de uso, Dourados,

2005 (n=17).

- Os valores apresentados no grafico estao relacionados com a média, e a tarja de cor preta refere-se

aos valores para a mediana;
- p>0.05 pelo teste one-way ANOVA;

- CT = colesterol total; LDL-C = lipoproteinas de baixa densidade; - Eixo X = 06 a 12; >12<24;

>24<36; >48<60; e > 72.
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Fig. IT — Distribui¢@o dos valores médios de HDL-C e TG de acordo com o tempo de uso,
Dourados, 2005 (n=17).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, ¢ a tarja de cor preta
refere-se aos valores para a mediana,

- p>0.05 pelo teste one-way ANOVA;

- HDL-C = lipoproteinas de alta densidade; TG = triglicérides;

- Eixo X =06 a 12; >12<24; >24<36; >48<60; ¢ > 72.

111



112

140,0 —
_ 120,0 — —0_05
= r 1
=22
£
a
b
S 1000
[ I p=0.04
|
95 10
§4.50 S 26.66 %
50,0 — TE.80 =
I | T2.93 p—
0,0 —
T T T T T
o5 A 12 12-24 24-365 48-50 =72

Tempo de uso (meses)

Fig. III — Distribuig¢do dos valores médios dos niveis de glicose de acordo com o tempo de uso,
Dourados, 2005 (n=17).

- Os valores apresentados no grafico estio relacionados com a média, e a tarja de cor preta refere-se
aos valores para a mediana;

- p>0.05 pelo teste Kruskall-Wallis;

- p<0.05 pelo teste Mann-Whitney U;

- Eixo X =06 a 12; >12<24; >24<36; >48<60; ¢ > 72.
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Fig. IV — Distribui¢do dos valores médios para PAS e PAD de acordo com o tempo de uso,
Dourados, 2005 (n=17).

- Os valores apresentados no grafico estio relacionados com a média, e a tarja de cor preta refere-se

aos valores para a mediana;

- PAS e PAD = p>0.05 pelo teste Kruskal-Wallis;

- PAS = pressao arterial sistolica; PAD = pressdo arterial diastolica;
- Eixo X =06 a 12; >12<24; >24<36; >48<60; ¢ > 72.
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Fig. V — Distribuicdo dos valores médios para CT e¢ LDL-C de acordo com a dosagem de
estrogénio, Dourados, 2005 (n=21).

- Os valores apresentados no grafico estio relacionados com a média, e a tarja de cor preta refere-se
aos valores para a mediana;

- CT = p>0.05 pelo teste Kruskall-Wallis; LDL-C = p>0.05 pelo teste one-way ANOVA;

- CT = colesterol total; LDL-C = lipoproteinas de baixa densidade;

- mcg = microgramas;

- Estrogénio presente na composi¢ao dos contraceptivos orais: etinilestradiol.
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Fig. VI — Distribui¢ao dos valores médios para HDL-C ¢ TG de acordo com a dosagem de estrogénio,

T
menor gue 20

Dourados, 2005 (n=21).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta refere-se

aos valores para a mediana;

- TG = p>0.05 pelo teste Kruskall-Wallis; HDL-C = p>0.05 pelo teste one-way ANOVA;

T T
igual & 30 maior gue 30

Dosagem de estrogénio (mcg)

- HDL-C = lipoproteinas de alta densidade; TG = triglicérides;
- mcg = microgramas;
- Estrogénio presente na composi¢do dos contraceptivos orais: etinilestradiol.
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Fig. VII — Distribuicdo dos valores médios dos niveis de glicose de acordo com a dosagem de

estrogénio, Dourados, 2005 (n=21).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta

refere-se aos valores para a mediana;

- p>0.05 pelo teste Kruskall-Wallis;

- mcg = microgramas;

- Estrogénio presente na composi¢ao dos contraceptivos orais: etinilestradiol.
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Fig. VIII — Distribui¢ao dos valores médios para PAS e PAD de acordo com a dosagem de estrogénio,
Dourados, 2005 (n=21).

- Os valores apresentados no grafico estao relacionados com a média, e a tarja de cor preta refere-se aos

valores para a mediana;
- PAS = p>0.05 pelo teste one-way ANOVA; PAD = p>0.05 pelo teste Kruskall-Wallis;

- PAS = press@o arterial sistémica; PAD = pressao arterial diastolica;

- mcg = microgramas;
- Estrogénio presente na composi¢do dos contraceptivos orais: etinilestradiol.
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Fig. IX — Distribui¢ao dos valores médios para CT e LDL-C de acordo com o tipo de contraceptivo,
Dourados, 2005 (n=21).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta refere-se
aos valores para a mediana;

- CT, LDL-C = p>0.05 pelo teste one-way ANOVA;

- CT = colesterol total; LDL-C = lipoproteinas de baixa densidade;

- 2% geragdo = contraceptivos orais contendo levonorgestrel; 3* geracdo = contraceptivos contendo
desogestrel ou gestodeno; Outros = contraceptivos orais contendo ciproterona ou drospirenona.
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Fig. X — Distribui¢ao dos valores médios para HDL-C e¢ TG de acordo com o tipo de contraceptivo,
Dourados, 2005 (n=21).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta refere-se aos
valores para a mediana;

- HDL-C = p>0.05 pelo teste one-way ANOVA; TG = p>0.05 pelo teste Kruskall-Wallis;

- HDL-C = lipoproteinas de alta densidade; TG = triglicérides;

- 2% geracdo = contraceptivos orais contendo levonorgestrel; 3* geragdo = contraceptivos contendo
desogestrel ou gestodeno; Outros = contraceptivos orais contendo ciproterona ou drospirenona.
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Fig. XI — Distribuigdo dos valores médios dos niveis de glicose de acordo com o tipo de
contraceptivo, Dourados, 2005 (n=21).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta refere-se
aos valores para a mediana;

- p>0.05 pelo teste Kruskall-Wallis;

- 2% geracdo = contraceptivos orais contendo levonorgestrel; 3* geracdo = contraceptivos contendo
desogestrel ou gestodeno; Outros = contraceptivos orais contendo ciproterona ou drospirenona.
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Fig. XII — Distribui¢do dos valores médios para PAS e PAD de acordo com o tipo de
contraceptivos, Dourados, 2005 (n=21).

- Os valores apresentados no grafico estio relacionados com a média, e a tarja de cor preta refere-se
aos valores para a mediana;
- PAS = p>0.05 pelo teste one-way ANOVA; PAD = p>0.05 pelo teste Kruskall-Wallis;

- PAS = pressao arterial sistémica; PAD = pressdo arterial diastolica;
- 2% geragdo = contraceptivos orais contendo levonorgestrel; 3* geracdo = contraceptivos contendo

desogestrel ou gestodeno; Outros = contraceptivos orais contendo ciproterona ou drospirenona.
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Fig. XIII — Distribuicdo dos valores médios dos niveis de glicose de acordo com a prescri¢do
médica, Dourados, 2005 (n=21).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta refere-se
aos valores para a mediana;
- p>0.05 pelo teste Mann-Whitney U;
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Fig. XIV — Distribuig@o dos valores médios para PAS e PAD de acordo com a prescricdo médica,
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Dourados, 2005 (n=21).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta refere-se

aos valores para a mediana;

- PAS = p>0.05 pelo teste t de Student; PAD = p>0.05 pelo teste Mann-Whitney U,

Prescrigio

- PAS = pressdo arterial sistémica; PAD = pressao arterial diastolica;
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Fig. XV — Distribui¢do dos valores médios para IMC ¢ gﬁcose de acordo com a amostragem,

Dourados, 2005.

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta
refere-se aos valores para a mediana;

- p>0.05 quando analisado pelo teste Mann-Whitney U;

- IMC = indice de massa corporea.
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Fig. XVI — Distribuicdo dos valores médios par:
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Dourados, 2005.

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta

refere-se aos valores para a mediana;

- p>0.05 quando analisado pelo teste Mann-Whitney U,

T
Amostragem ajustada

- PAS = pressao arterial sistolica; PAD = presséo arterial diastolica.

em
e PAD de acordo com a amostragem,
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Fig. XVII — Distribui¢do dos valores médios ACTEPE 11 de acordo com a amostragem,
Dourados, 2005.

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta
refere-se aos valores para a mediana;

- p>0.05 para IC-I por Mann-Whitney U; p>0.05 quando analisado pelo teste t de Student para
IC-1T;

- IC-I = Indice de Castelli — I (Razdo CT/HDL-C); IC-II = indice de Castelli — II (Razéo LDL-
C/HDL-C);

- CT = colesterol total; HDL-C = lipoproteinas de alta densidade; LDL-C = lipoproteinas de
baixa densidade.
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Fig. XVIII — Distribui¢@o dos valores médios para IMC e glicose de acordo com o tempo de
uso na amostra ajustada, Dourados, 2005 (n=12).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta
refere-se aos valores para a mediana;

- p>0.05 para IMC e glicose pelo teste one-way ANOVA;

- IMC = indice de massa corporea;

- Eixo X =06 a 12; >12<36; >60.
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Fig. XIX — Distribuig@o dos valores médios para PAS e PAD de acordo com o tempo de uso
na amostra ajustada, Dourados, 2005 (n=12).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta
refere-se aos valores para a mediana;

- p>0.05 para PAS pelo teste one-way ANOVA, e p>0.05 para PAD pelo teste Kruskall-
Wallis;

- PAS = pressao arterial sistolica; PAD = pressdo arterial diastdlica;

- Eixo X =06 a 12; >12<36; >60.
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Fig. XX — Distribui¢go dos valores médios para o risco relativo de acordo com a amostragem,
Dourados, 2005.

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta
refere-se aos valores para a mediana;
- p>0.05 pelo teste Mann-Whitney U;
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Fig. XXI — Distribuicao dos valores médios para o risco relativo de acordo com o tempo de uso

na amostra ajustada, Dourados, 2005 (n=12).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta
refere-se aos valores para a mediana;

- p=0.064 pelo teste Mann-Whitney U,

- Eixo X =06 a 12; >12<36; >60.
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Fig. XXII — Distribui¢do dos valores médios para IMC, glicose, PAS e PAD de acordo com a
dosagem de estrogénio na amostra ajustada, Dourados, 2005 (n=15).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta
refere-se aos valores para a mediana;

- p>0.05 para IMC, glicose, e PAS pelo teste t de Student, e p>0.05 para PAD pelo teste Mann-
Whitney U;

- IMC = indice de massa corporea; PAS = pressdo arterial sistolica; PAD = pressdo arterial
diastolica;

- Eixo X = <20 mcg, >30mcg; mcg= microgramas;

- Estrogénio presente na formulagdo do contraceptivo: etinilestradiol.
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Fig. XXIII — Distribui¢do dos valores hed 1ogsef)21rgil\7[ar§ 1(?0%%‘: PAS e PAD de acordo com a
dosagem de estrogénio na amostra ajustada, Dourados, 2005 (n=15).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta
refere-se aos valores para a mediana;

- p>0.05 para IMC, glicose, e PAS pelo teste t de Student, e p>0.05 para PAD pelo teste Mann-
Whitney U,

- IMC = indice de massa corporea; PAS = pressdo arterial sistolica; PAD = pressdo arterial
diastolica;

- Eixo X = <20 mcg, >30mcg; mcg= microgramas;

- Estrogénio presente na formulag@o do contraceptivo: etinilestradiol.
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Fig. XXIV — Distribuigdo dos valores médios para IC-I e IC-II de acordo com a dosagem de
estrogénio na amostra ajustada, Dourados, 2005 (n=15).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta
refere-se aos valores para a mediana;

- p>0.05 pelo teste t de Student;

- IC-I = Indice de Castelli — I (Razdo CT/HDL-C); IC-II = indice de Castelli — II (Razéo LDL-
C/HDL-C);

- CT = colesterol total; HDL-C = lipoproteinas de alta densidade; LDL-C = lipoproteinas de
baixa densidade;

- Eixo X = <20 mcg, >30mcg; mcg= microgramas.

- Estrogénio presente na formulag@o do contraceptivo: etinilestradiol.
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Fig. XXV — Distribuicdo dos valores médios para o risco relativo de acordo com a
dosagem de estrogénio na amostra ajustada, Dourados, 2005 (n=15).

- Os valores apresentados no grafico estéo relacionados com a média, e a tarja de cor preta
refere-se aos valores para a mediana;

- p>0.05 pelo teste Mann-Whitney U;

- Eixo X = <20 mcg, >30mcg; mcg= microgramas;

- Estrogénio presente na formulagdo do contraceptivo: etinilestradiol.
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Fig. XXVI — Distribui¢do dos valores médios para IMC e glicose de acordo com o tipo de
contraceptivo na amostra ajustada, Dourados, 2005 (n=14).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta

refere-se aos valores para a mediana;
- p>0.05 para IMC e glicose pelo teste t de Student.

- IMC = indice de massa corporea.
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- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta

refere-se aos valores para a mediana;

- p>0.05 para PAS pelo teste t de Student, p>0.05 para PAD pelo teste Mann-Whitney U;
- PAS = pressao arterial sistolica; PAD = pressao arterial diastolica.
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Fig. XXVIII — Distribui¢do dos valores médios para o risco relativo de acordo com o tipo de
contraceptivo na amostra ajustada, Dourados, 2005 (n=14).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta
refere-se aos valores para a mediana;
- p>0.05 pelo teste Mann-Whitney U.
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Fig. XXIX — Distribuigdo dos valores méd?oré3 BZFé“ﬁ\‘Z@' c gllcl;gose de acordo com a prescrigdo

médica na amostra ajustada, Dourados, 2005 (n=15).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta
refere-se aos valores para a mediana;

- p>0.05 para IMC e glicose por analise do teste t de Student;

- IMC = indice de massa corporea.
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10
120,00 — *

115,00 —

112,00

110,00 — —

105,00 — 105,00

PAS

100,00 —

a5,00 —|

0,00 —|

T
Sob trescricdo Sem nrescricfo

30,00 —

76,00

5,00+

70,00 —

65,00 —| 6800

PAD

60,00 —| *

55,00 —|

50,00 —|

T T
Sob prescrigéo Sem prescrigio

Prescrigdao meédica

Fig. XXX — Distribui¢do dos valores médios para PAS e PAD de acordo com a prescri¢ao
médica na amostra ajustada, Dourados, 2005 (n=15).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta
refere-se aos valores para a mediana;

- p>0.05 para PAS e PAD pelo teste Mann-Whitney U;

- PAS = pressdo arterial sistolica; PAD = presséo arterial diastdlica;
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Il

5,00 —
5,00 —
4,00 —
382
T 3.53
3,00 —
2,00 —
T T
Sob prescrigio Sem prescrigio
Prescrigdo meédica
4,00 —
3,00 —
246
2
=00 — | 17
1,00 —
T T
Sob prescrigéo Sem prescrigio

Prescrigdo médica

Fig. XXXI — Distribuicé@o dos valores médios para IC-I e IC-II de acordo com a prescrigdo
médica na amostra ajustada, Dourados, 2005 (n=15).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor preta
refere-se aos valores para a mediana;

- p>0.05 pelo teste pelo teste t de Student para IC-I e IC-I1;

- IC-I = Indice de Castelli — I (Razdo CT/HDL-C); IC-II = indice de Castelli — II (Razdo
LDL-C/HDL-C);

- CT = colesterol total; HDL-C = lipoproteinas de alta densidade; LDL-C = lipoproteinas
de baixa densidade.
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Risco Relative

18,00 o
17,00 —
16,00 -
13
15,00 *
14,00 — 14,50 1400 —
10
13,00 - *
T T
Soh prescrigio Sem prescrigéo

Prescrigdo médica

Fig. XXXII — Distribui¢do dos valores médios para o risco relativo de acordo com a
prescri¢do médica na amostra ajustada, Dourados, 2005 (n=15).

- Os valores apresentados no grafico estdo relacionados com a média, e a tarja de cor
preta refere-se aos valores para a mediana;
- p>0.05 pelo teste Mann-Whitney U.
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ANEXO A- TABELA DE RISCO CORONARIANO DA “MICHIGAN HEART
ASSOCIATION”
Pontuacdo
Idade 10-20 = 1P 21-30=2P 31-40=3P 41-50=4P 51-60=6P 61-70=8P
1 parente com 2 parentes com + 1 parente com 2 parentes com - 3 parente com -
Nenh
I:':I:;:: + de 60 anos de 60 anos com -de 60 anos  de 60 anos com  de 60 anos com
Hereditariedade reconhecida @™ doenca doenca com doenga doenca doenca
1 cardiovascular  cardiovascular  cardiovascular  cardiovascular  cardiovascular
p 2p 3p 4p 6p 8p
+ de 2,3kg -2,3kg a dei.,]’lng— de de peso de peso
p abaixo do  +2,3kg do peso pa raog‘l; peso padrdo de padrio de 16,2  padrdo de 23,0
=L paso padrio padrio 9,1kg-15,8kg kq-22,6 kg kq-29,5 kg
Oop ip 2p 3p 5p Ip
N3o Fumante Charuto e/fou 10 cigarros ou 20 cigarros por 30 cigarros por 40 cigarros ou
Fumeo 0 cachimbo menos por dia dia dia mais por dia
p ip 2p 4p 6p 10p
F £ Trabalho Trabalho
ch?acional . Ocu?acional - sedentario e sedentario e SEE::;.I:E - Auséncia
fr - - esforgo esforco completa de
Exercicio recreacional  recreacional ional ional es I e
intense moderado recreaciona recreaciona cional leye Gualguer exercicio
ml 2 intenso moderado 6 8p
4] 4] 3p sp P
Colesterol
abaixo de f;ll?;;‘;ml dn: Colesterol de 203- f:ll?;;‘;ml d:; Colesterol de 256-Colesterol de 281-
180mg% ma 206 mg ma 280 mg% 230 mg%
Colestercl ou % Auséncia de
iz gofd“'a na gorduras e dE. 20% de gordura £ dE. 40% de gordura 50% de gordura
dieta R gordura animal R .- gordura animal R = R =
animaisou = L e animal ou sdlida o sSlida na animal ou sdlida animal ou sdlida
solidas na di na dieta di na dieta na dieta
dieta == 3p == 5p 7p
ip 2p 4p
su”ml':ede Limite superior Limite superior de Limite superior Limite superior deLimite superior de
Pressdo arterial “ "y de 120 140 de 160 180 200 ou mais
1p 2p 3p 4p 6p 8p
Mulher com Mulher com 40- Mulher com mais Homem Homem Homem careca e
Sexo menos de 40 50 de 50 atarracado atarracado
ip 2p 3p 5p 6p 7p
CALCULE ToTAL

Fonte: MCARDLE, W.D.; KATCH, F.I. KATCH, V.L. Fisiologia do exercicio: energia,
nutricio e desempenho humano. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 1998.
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TABELA DE RISCO CORONARIANO DA “AMERICAN HEART
ASSOCIATION”

A
Ex-fumante au
fumante charuto
ou cachimbo
[seminalar]

[

Menos de 10
cigarros por dia

1D-2Dcigarros por
dia

| ¥

- ,.-'&.F "

D

3140 cigarras por
dia

21-30 cigarros por
dias

[t Homemfz0-30a

Sexo

Homemit31-40a

Homemi4-45a

Homem4E-50a

Homemi&1-60a | HomemiEla ou

Iulher faté 50a MulherdSla ou Mulher zem Mulher com mais ¢ Mulher
mais owdrio irm&[o] diabética
infartadola)
Fag Inferior em Skg ao | Peso normal Acimadopeso | Acimadopeso | Acimado peso 26 kg ou mais,
peso normal [5-10 kq] [11-19 kq) [20-25 kag) acima do pesa
Atividade Atividade Atividade Atividade Atividade Inatividade i sica
profissionalf profizsionalt profissionalt profissional profissional
i3] esportiva intensa espartiva esportivaleve | sedentiriafesport.| sedentarialpouca
moderada moderada atividade esport.

Fai ou m3e com

com doen;a
coronariana

maiz de B0 anos,

Fai e mie com

maizs de B anos,

com doenga
COronariana

Fai ou m3e com
menos de B0 anos,
com doen;a
coranariana

Faiemie eirm3o
de ambos com
doenga
coranariana

Faie mie com
menos de B0 anos,|
com doenga
COronariana

Pressdo BERLRIENgh]

Arterial
— Sistdlica

120-120mmHa

131-140 mmHg

141-160 mmHag

161-180 mmHg (120 mmHg ou mais

Fonte: Sociedade Brasileira de Cardiologia Tabela de risco coronariano da “American Heart
Association”. Disponivel em: http://www.prevengdo.cardiol.br Acesso em: 28 de Agosto de 2006.

WJejum abaixo de 80| Diabéticos na Jejum=100 Jdejum= 120 Diabetes tratado Diabetes naa
familia 1a. hora=160 1a. hora=160 controlado
Abairo de 180 181-200 201-220 221-249 Z60-280 281-300
' Fechar |
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ANEXO C - ESTRATIFICACAO DO RISCO ABSOLUTO COM BASE NOS
ESTUDOS DE FRAMINGHAM
Table B2, Estimate of 10-Year Risk for Women [Framingram Paint Scores
Points
;
i
&
1
L]
13
14
&
Palnts
Total I |
Cholesterol
Age M-IV fige 4048 AgeS05Y  AgeEOE  Age 10
<160 0 i i i o
TE0154 ] i 2 1 ]
A0F30 4 5} 4 2 ]
MOFTE n f 3 2
=20 13 10 | 2
Foints
'mm*:n fge 4048 fge 5050 AgeE0ES  Age 079 !
Horemoker a a 0 1] 1]
Smioker 9 I 1 ? 1
HOL {mgfd) Poinits
=E0 1
L ]
A !
» 2
Systollo BF immHg ) I Untreatod I Tresated
<130 [ i}
12017 1 (|
130139 ? 4
1400159 i 5
=160 1 5}
Foint Total 10-Year Rsk %
o 1
o 1
4] 1
1 1
12 1
13 2
14 2
15 3
16 4
17 5
18 i
18 B
20 1
21 14
2z 17
£ [
24 27
225 =30
Fonte: THIRD REPORT OF THE NATIONAL CHOLESTEROL

EDUCATION PROGRAM. Expert Panel on Detection, evaluation, and treatment

of high blood cholesterol in adults. National Institutes of Health, n.01-3670, May

2001.
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ANEXOD- METAS LIPIDICAS PARA A PREVENCAO DA DOENCA
ATEROSCLEROTICA

Tabela 3 — Classificagfio do risco cardiovascular e
metas de conirole do perfil lipidico

Baixo risco Medio risco Alio risco

< 10% 10 = 20% 2 2y
Colesterol total (img/dl) = 200 = 200 = 200
LDL-colesterol (mg/dl) = 130 = 130 = 100
HDL-colesteral (img/dl) =40 =40 = 40%%
Trghecéndes (mg/dl) = 150 < 150 =150
# Tolerave! wie 160 mpaall; ** = 50 gl ome dieibdlions;
&% fmclen’ portadores de doemca aleroccleradica & diabeie.

Fonte: IV DIRETRIZES BRASILEIRAS DE HIPERTENSAO ARTERIAL. Sociedade
Brasileira de Hipertensdo; Sociedade Brasileira de Cardiologia; Sociedade Brasileira de
nefrologia, 2002.
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ESTRATIFICACAO DO RISCO CARDIOVASCULAR NA
PRESENCA DE FATORES DE RISCO E HISTORIA DE DOENCAS
DIANTE DOS NIVEIS PRESSORICOS

Table Stratification of risk to quantify prognosis

Blood pressure (mmHg)
Other risk Normal High normal Grade 1 Grade 2 Grade 3
factors and SBP 120-129 SBP 130-139 SBP 140-159 SBP 160-179 SBP > 180
disease history  or DBP 80-94 or DBP 85-89 or DBP 90-99 | or DBP 100- or DBP>110
109
No other risk Average risk Average risk Low added risk | Moderate High added risk
factor added risk
1-2 risk factors | Low added risk | Low added risk | Moderate Moderate Very high
added risk added risk added risk
3 or more risk Moderate High added risk | High added risk | High added risk | Very high
factors or TOD | added risk added risk
or diabetes
ACC High added risk | Very high Very high Very high Very high
added risk added risk added risk added risk

ACC, associated clinical conditions; TOD, target organ damage; SBP, systolic blood pressure; DBP, diastolic

blood pressure.

Fonte: GUIDELINES FOR MANAGEMENT OF HYPERTENSION. European Society of
Hypertension — European Society of Cardiology guidelines for the management of arterial
hypertension. Journal of hypertension. 21:1011-1053, 2003.
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ANEXOF- AVALIACAO DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA (CEP) DA
UNIGRAN

m , Centro Universitario da Grande Dourados
[ ——

Dourados, 07 de julho de 2005

Prezado Pesquisador
Claudenw Soares
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A finalidade desta pesquisa foi determinar os fatores considerados de risco para aterosclerose
em usuarias de contraceptivos orais (COs). Realizou-se um estudo observacional, descritivo,
de corte transversal com 21 mulheres em uso de COs ha mais de seis meses, entre 18 € 35
anos, em uma Instituicdo Privada de Ensino Superior de Dourados — MS, no periodo de
outubro a dezembro de 2005. Estudaram-se as caracteristicas, estilo de vida e habitos, os
principais fatores de risco associados a doenga aterosclerotica; avaliaram-se o perfil lipidico,
niveis glicémicos, pressao arterial sistolica (PAS) e pressao arterial diastolica (PAD), e o risco
cardiovascular de acordo com o tempo de uso, dosagem de estrogénio, tipo de COs, e perfil de
automedicagdo. Analisou-se ainda o risco relativo individual, o risco absoluto para doenca
cardiovascular em dez anos, e o grau de risco cardiovascular frente aos niveis da PAS e PAD.
A maioria das usudrias de COs tinha entre 18 e 23 anos, sedentarias, com dieta adequada, sob
prescricdo médica, ndo fumante e nem etilista. Os principais fatores de risco para
aterosclerose presentes entre as usudrias de COs foram: niveis de HDL-C inferiores a 50mg/dl
(76,2%); antecedentes familiares para hipertensdo (61,9%), para dislipidemias (38,1%), e
diabetes (28,6%); elevacdo da PAS e PAD (9,5%), de colesterol total (9,5%), e de LDL-C
(9,5%); niveis aumentados de triglicérides (4,7%) e glicemia (4,7%); e presenga de obesidade
(4,7%). Os resultados propdem que os fatores de risco para aterosclerose quando presentes
podem intensificar as alteragdes metabdlicas promovidas pelo uso de COs conforme o tempo
de uso, dose de estrogénio, e tipo de contraceptivo, podendo aumentar os riscos
cardiovasculares. Portanto, medidas preventivas com atividades informativas e educativas
devem ser abordadas de forma extensiva e monitoradas, a fim de que possa diminuir o risco

cardiovascular nestas mulheres.

Palavras Chaves: Contraceptivos Orais; Aterosclerose; Risco Cardiovascular
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The aim of this research was to study the considered factor of risk for atherosclerosis in users
of oral contraceptive (OC). An observational cross-section study, descriptive with 21 women
in use of OC there is more than six months, between 18 and 35 years, in a Private University
in Dourados, MS - Brazil, in the period of October to December of 2005. The characteristics,
lifestyle and habits were studied, the main factors of risk associates to the atherosclerosis; the
lipid profile was evaluated, levels glycaemia, systolic arterial pressure and diastolic arterial
pressure, and the cardiovascular risk in agreement with the time of use, estrogen dose, type of
OC, and self-medication profile. It was still analyzed the individual relative risk, the absolute
risk for cardiovascular disease in ten years, and the degree of cardiovascular risk front to the
levels of the systolic arterial pressure and diastolic arterial pressure. The majority the users of
OC had between 18 and 23 years, sedentary, with appropriate diet, with medical prescription,
neither smokers nor alcoholics. The main factors of risk presents for atherosclerosis among
the users of OC were: levels of inferior HDL-C for 50mg/dl (76,2%); family antecedents for
hypertension (61,9%), for dyslipidemia (38,1%), and diabetes (28,6%); elevation of the
systolic arterial pressure and diastolic arterial pressure (9,5%), of total cholesterol (9,5%), and
of LDL-C (9,5%); increased levels of triglycerides (4,7%), glycaemia (4,7%), and obesity
presence (4,7%). The results propose that the risk factor for atherosclerosis when presents can
intensify the metabolic alterations promoted by the use of OC according to the time of use,
estrogen dose, and contraceptive type, could increase the cardiovascular risks. Therefore,
preventive measures with informative and educational activities should be approached in an

extensive and monitored way, so that it can decrease the cardiovascular risk in these women.

Key Words: Oral Contraceptive; Atherosclerosis; Cardiovascular Risks
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1. INTRODUCAQO

Os efeitos dos Contraceptivos Orais (COs) que afetam o sistema cardiovascular
tendem a aumentar de acordo com a idade, com o tipo de contraceptivo, com a dose de
estrogénio e de progestogénio, da predisposicdo individual e da associacdo com varios fatores
de risco que tem se mostrado importantes no desenvolvimento da aterosclerose .

A aterosclerose ¢ uma doenca focal da intima das artérias de grande ¢ médio calibre.
Sua patogenia evolui por um longo periodo, durante a maior parte desse tempo, as lesoes
permanecem clinicamente assintomaticas *~. Muitos sdo os fatores de risco associados a
doenca aterosclerodtica (DA). Dentre os diversos fatores ja identificados os mais importantes
estao relacionados com: idade avancada, hereditariedade, sedentarismo, obesidade, tabagismo,
dislipidemias, diabetes, dieta inadequada, etilismo e hipertensao 2,

Os COs podem interferir no metabolismo dos lipidios *. No entanto, estas alteracdes
dependem do conteudo de estrogénio e de progestogénio presente nas formulagdes dos COs .
Alguns pesquisadores demonstraram que a presenca de uma atividade fisica adequada em
mulheres tem um percentual de 60 a 75 menos riscos de desenvolver uma doenca
cardiovascular em relacio aquelas que sdo sedentarias °. O risco para DCVs em mulheres que
fumam mais de 20 cigarros por dia é de 2 a 3 vezes mais que naquelas que ndo fumam °. Esse
risco € 12 vezes maior em usuarias de COs, e naquelas que fumam 15 cigarros por dia, esse
risco aumenta para 50 vezes °. Sabe-se que o uso de COs confere um maior risco absoluto
para tromboses venosas e embolismo, e que a obesidade € um fator de risco independente para
tal patologia, dessa forma predispde as mulheres a um maior risco para o desenvolvimento
destes problemas ’. O uso de COs pode determinar uma curva anormal de tolerancia & glicose,
¢ para que haja uma diminui¢ao dos efeitos sobre o metabolismo da glicose o progestogénio

A s 89
deve ser menos androgénico .
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O uso de COs ¢ uma das causas mais comuns de hipertensdo secundaria, ¢ cerca de
5% das mulheres sob efeito de CO por um periodo de 5 anos tendem a desenvolver
hipertensao; esses numeros podem subir para 15% conforme for aumentando o tempo de uso
?. Pesquisadores encontraram em seus estudos resultados significativos para o risco de
desenvolvimento de hipertensio em usuérias de COs nos Estados Unidos '°.

O uso freqiiente de contraceptivos orais por jovens, que muitas vezes desconhecem as
conseqiiéncias desta pratica, e falta de estudos em nossa regido motivaram a realizagdo deste
estudo com objetivos de determinar os fatores considerados de risco para aterosclerose em

usuarias de contraceptivos orais.
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2. METODOLOGIA

Realizou-se um estudo observacional, descritivo e de corte transversal com 21
mulheres em uso de Contraceptivos Orais (COs) hd mais de seis meses, entre 18 e 35 anos,
em uma Instituicdo de Ensino Superior de Dourados — MS, no periodo de outubro a dezembro
de 2005. O presente estudo recebeu aprovagio do Comité de Etica em Pesquisa do Centro
Universitario da Grande Dourados — UNIGRAN.

Foram excluidas as usuarias que fizeram referéncias ao uso de hipoglicemiantes orais
ou insulina; ao uso de hipolipemiantes; e ao uso de diuréticos tiazidicos, betabloqueadores ou
corticosterdides — que estavam utilizando ou tinham utilizado nos 3 meses anteriores a
pesquisa.

O procedimento adotado para escolher as participantes para este estudo foi baseado
em uma amostra de conveniéncia. A Institui¢do de Ensino Superior escolhida foi o Centro
Universitario da Grande Dourados — UNIGRAN, pela facilidade logistica, tanto para a selegao
da amostra quanto para as analises laboratoriais.

No estudo das variaveis referidas a seguir foram considerados os dados numéricos de
uma Unica medida e as informagdes dos formularios individualizados para a coleta de dados.
As usuarias de COs foram analisadas quanto ao tipo de contraceptivo € quanto ao tempo de
uso (meses). Foram utilizadas medidas antropométricas de peso, altura, para calcular o indice
de massa corporea (IMC) que se refere ao peso corporal (kg) dividido pelo quadrado da altura
em metros, onde foi considerado usuarias de COs sadias com um IMC de 20-25Kg/m2, e
excesso de peso com um IMC 25-30Kg/m’, e consideradas obesas aquelas com um IMC >
?aOKg/m2 2. A variavel idade foi dividida em trés categorias: a) 18 a 23 anos; b) 24 a 29 anos;
¢) 30 a 35 anos. A atividade fisica foi categorizada em: adequada — igual ou superior a 3x por

semana e inadequada — inferior a 3x por semana . Para o tabagismo foi divido em duas
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categorias: fumante e ndo-fumantes; e quando fumantes foram classificadas em dois grupos:
a) até dez cigarros por dia e b) acima de dez cigarros por dia. O tipo de dieta foi definido
como os habitos com que as mulheres ingerem alimentos com alto teor de gordura e
colesterol, como ovos, carne vermelha, leite integral, sorvete, frituras; categorizadas em: a)
nunca ou raramente; b) de uma a quatro vezes por dia; c) superior a quatro vezes por dia;
sendo que para respostas assinalando qualquer uma das duas tultimas alternativas foram
consideradas como dieta inadequada, tendo em vista o consumo diario de gordura saturada '
Definido pelo héabito de consumir bebidas alcodlicas: cerveja, vinho, bebidas destiladas ou
aguardente; categorizadas em: a) nunca ou raramente; b) 1-3 doses por dia; c) 4-10 doses por
dia; d) > que 10 doses por dia. Foi considerada etilista aquela que respondeu a partir da
alternativa b '*. A automedicagdo foi definida como pratica de ingerir medicamento sem o
acompanhamento médico, categorizadas em: a) usuarias de COs sob prescrigdo médica; e b)
usudrias de COs sem prescrigao médica.

Os métodos e sistemas que foram utilizados para os testes laboratoriais sao 0os mesmos
adotados no Laboratorio de Analises Clinicas da UNIGRAN. Para as dosagens séricas e
plasmaticas de colesterol total (CT), LDL-C, HDL-C, triglicérides (Tg) e glicemia de jejum —
foram utilizados os métodos enzimaticos.

Para o calculo do risco cardiovascular, estimaram-se as razdes colesterol total/HDL
colesterol (Indice de Castelli — I) e LDL/HDL colesterol (indice de Castelli — II),
classificaram-se como risco cardiovascular aquelas que apresentaram uma razao acima de 4,0
e 3,5 — respectivamente. O risco relativo individual (RRI) foi analisado por intermédio de um
teste elaborado pela Michigan Heart Association modificado ", que avaliou as seguintes
variaveis: idade, sexo, peso, atividade fisica, CT, glicose, e PAS. A estratificagdo para o risco
absoluto de eventos absolutos foi empregada com bases nos estudos de Framingham, ademais,

essas varidveis consideradas para esta analise foram: idade, CT, HDL-C, pressdo arterial, e
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tabagismo. O grau de risco cardiovascular diante dos niveis pressoricos foi calculado de
acordo com a presenga de fatores para hipertensdo, com base no Guidelines for Management
of Hypertension de 2003 '*.

Na analise estatistica utilizaram-se os testes de Kruskall-Wallis, Mann-Whitney, teste

one-way ANOVA, teste de Tukey, e teste t de Student, com nivel de significancia de 5%.
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3. RESULTADOS

A amostragem estudada constituiu-se de 21 mulheres usudrias de contraceptivos orais

(COs), sendo 76% com idade entre 18 e 23 anos, conforme pode ser visto na Figura 1.

ADICIONE A FIGURA 1-AQUI

De acordo com as caracteristicas predominaram-se as que utilizam COs para
anticoncepcdo (90,5%), e aproximadamente um ter¢o estavam utilizando COs sem prescrigao
médica. Destacaram-se também, mulheres com atividade fisica inadequada (85,7%).

Constataram-se niveis séricos de HDL-C abaixo de 50 mg/dl em 76,2% das
participantes do estudo. De acordo com o Indice de Castelli I (IC-I), 28,6 % das usuérias de
COs apresentou-se com risco cardiovascular. Ja para o Indice de Castelli IT (IC-IT) também se
mostrou alterado em 9,5% das usuarias de COs. Para as medidas de pressao arterial sistolica
(PAS) e diastolica (PAD), concentragdes séricas de CT, de LDL, as alteragdes representaram
9,5%. Para os niveis de glicose e Tg o percentual de alteracdo foi de 4,7%. Os valores de IMC
mostraram que a maioria das participantes (81,0%) apresentou-se com peso normal.

Os niveis de CT, LDL-C, glicose e IC-I foram maiores quando comparados com um
maior tempo de uso. Com relagao ao IC-II, ndo houve casos em que as razoes médias foram
superiores a 3,5.

Os niveis de CT foram maiores conforme foi aumentando a dose de estrogénio.
Usuarias de COs com dosagem de 30mcg apresentaram maior nivel médio de LDL-C. As
médias de HDL-C mostrou uma maior média em usuarias de 20 mcg de estrogénio. Os niveis

de glicose foram maiores em usuarias sob efeito de COs com doses maiores que 30 mcg.
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Encontrou-se um pequeno aumento gradativo na PAS de acordo com o aumento da
concentracao.

A distribuicdo média de IC-I e IC-II das usuarias de COs segundo a dosagem de
estrogénio revela que: razdes superiores a 4,0 (IC-I) foram detectadas em usuarias de COs
com dose de estrogénio a partir de 30 mcg. Nao houve alteracdes para IC-II, embora tenha
demonstrado razdes médias mais altas com doses superiores a 30 mcg.

De acordo com tipo de COs, os niveis de CT, LDL-C, PAS, PAD, IC-I e IC-II
apresentaram-se mais altos em usuarias de contraceptivos de segunda geracao (contendo
levonorgestrel). Enquanto que para os niveis de HDL-C apresentaram-se mais altos nas
usuarias de COs de terceira geragdo (desogestrel ou gestodeno). Os niveis glicEémicos e Tg
foram maiores em usudrias de COs mais novos (ciproterona ou drospirenona).

Portanto, pode se observar que os niveis de CT e LDL-C foram maiores em usudrias
de COs sob prescrigao médica (p=0.03). Observou-se valores médios maiores para Tg, niveis
glicémicos, IC-I, IC-II — e menores para PAS ¢ PAD em usuarias de COs sob prescrigao
médica (p>0.05). O IC-I apresentou-se superior a 4,0 em 35,7% das usuarias de COs sob
prescricdo médica, contra 14,3% das que utilizam contraceptivos sem prescricdo médica. J& o
IC-II foi superior a 3,5 em 7,2% das usuarias sob prescri¢ao ¢ 14,3% nas que utilizam sem
prescrigao.

O risco relativo individual, o risco absoluto de eventos em dez anos para doenca
cardiovascular e o grau de risco baseado na presenca de fatores de risco para hipertensao,

estdo dispostos nas Tabelas 1, 2, e 3.

ADICIONE A TABELA 1-AQUI
ADICIONE A TABELA 2 - AQUI

ADICIONE A FIGURA 3 - AQUI
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4. DISCUSSAO

Estudando as alteragdes pressoricas, verificou-se que 9,5% das usudrias apresentaram
pressdo arterial classificada como normal alta '*. Isso mostra uma preocupagdo em detectar a
causa destas alteragdes, uma vez que a prevaléncia para Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS)
em usuarias de COs ¢ de até 5% . A relagdo da HAS com o desenvolvimento da DA envolve
a presen¢a de outros FR como a dislipidemia, tabagismo, obesidade e intolerancia a glicose,
dai a importancia de estudarmos também a presenca destes fatores em usuarias de COs '°. A
HAS geralmente pode se desenvolver em usudrias de COs apds um periodo de 1 a 2 anos ap6s
o inicio do tratamento, mas que isso pode variar desde algumas semanas como até 5 anos °.
Mulheres com niveis de pressdo arterial mais elevado tende a apresentar niveis de pressdo
sistolica maiores diante do uso de COs, mas estas alteracdes ndo sdo similares em todas as
mulheres 7.

Pesquisas realizadas no Brasil afirmam que mulheres sob efeito de COs possuem
niveis mais elevados para CT, LDL-C e TG ', ainda que neste estudo ndo possa afirmar a
causa das altera¢des sobre o perfil lipidico, observou-se que 9,5% das usuarias apresentaram
CT e LDL-C nos niveis elevados e 4,7% com TG elevados. Valores diminuidos de HDL-C foi
detectado em 76,2% das usuarias, ¢ o National Cholesterol Education Program — NCEP
(2001) *° propde que niveis baixos de HDL-C é um forte fator independente para o
desenvolvimento de DCVs. Niveis de HDL-C inferiores a 35md/dl aumentam o risco para
DCVs em 50%, e ha uma redugdo de 50% quando estes niveis sdo superiores a 60mg/dl *'.

Nos estudos de Framingham, a relacdo que representou maior risco para DA entre
mulheres foi a CT/HDL, indicando que quando esta relagdo for maior que 5,0 esse risco €

1,22
5%

aproximadamente 3 vezes quando comparada a uma razao normal de 3, , tendo em vista

que esta alteragdo se mostrou presente em 28,6% das usudrias examinadas.
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Analisando os niveis glicémicos verificou-se uma hiperglicemia de jejum em 4,7% das
usuarias neste estudo. No entanto, o paciente diabético, quer seja insulinodependente ou nao,
sa0 mais predispostos a desenvolver aterosclerose 3

A obesidade foi detectada em 4,7% das usuarias de COs com idade entre 18 ¢ 35 anos.
Entretanto, em pesquisa realizada em S@o José do Rio Preto, com estudante de medicina, a
prevaléncia para obesidade foi de 3,8% em mulheres estudantes com idade entre 18 e 31 anos
' Cabe considerar ainda que intervengdes sejam necessarias para que haja redugdo da
adiposidade e controle de peso afim de que possa reduzir os riscos cardiovasculares tanto a
nivel individual quanto populacional **.

As médias de CT, LDL-C e glicose com relacdo ao tempo de uso de COs mostraram-
se aumentadas apos os 48 meses de uso. Usudrias de COs foram acompanhadas por um
periodo de trés anos, e os resultados para o perfil lipidico demonstraram: elevagdo dos niveis
de CT, HDL-C, LDL-C, ¢ VLDL-C e TG, porém permaneceram dentro dos padrdes de
normalidade *°. Pesquisadores acompanharam por um periodo de seis meses um grupo de
usuarias de COs, e verificaram que houve um aumento nos niveis de glicose, CT, TG, LDL-C,
¢ diminuicdo dos niveis de HDL-C *°. Estas informacdes revelam a importancia de um
acompanhamento dessas mulheres durante o uso de COs.

A maior média para TG, glicose, pressao arterial foi evidenciada naquelas usuarias de
COs com uma dose superior a 30mcg de estrogénio. Sabe-se que estas alteragdes ja puderam
ser verificadas em outros estudos '’

Usuéarias de COs de segunda geracdo contendo levonorgestrel foram as que
apresentaram maiores niveis médios para CT e LDL-C, reducdo de HDL-C e TG. Outras
pesquisas identificaram resultados semelhantes % 3!,

Os niveis médios para PAS e PAD foram mais altos naquelas usuarias de COs de

segunda geracdo. COs contendo drospirenona quando comparados com aqueles contendo
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levonorgestrel apresentam poucas alteragdes no peso corporal e na pressdo arterial, sendo
sugestivo o seu uso em mulheres com tendéncia para ganhar peso ou até mesmo em
apresentar alteragdes pressoricas durante o tratamento com COs 2.

Apods os 50 meses de uso 50% das usuarias apresentaram um IC-I superior a 4,0 e
16,6% um IC-II superior a 3,5. Onde o IC-I ¢ um importante indicador de DCVs em mulheres
de todas as idades **. Os valores médios para IC-IT também estiveram aumentados apds uma
dose de 30 mcg de estrogénio. Contudo, doses menores de estrogénio podem diminuir os
riscos cardiovasculares **.

Usuarias de COs de segunda geracdo apresentaram uma maior razao média para IC-I e
para IC-II em relagdo aos demais tipos de COs. O IC-II ¢ menor em usuarias de COs de
terceira geragio, quando comparados com COs de segunda geragio >

O risco relativo individual para doengas cardiovasculares mostrou que 76,2% das
usudrias apresentaram um risco abaixo da média, 4,75% um risco médio e 4,75% um risco de
perigo, o restante demonstraram um risco bem abaixo da média. Dessa forma, qualquer
correcao ou prevengdo dos fatores considerados de risco cardiovascular resulta na prevengao
para DA *°. Os resultados revelaram um risco absoluto para DCVs inferior a 10% em dez
anos, evidenciando um baixo risco.

No célculo do grau de risco cardiovascular diante de FR considerados importantes na
hipertensdo arterial, verificou-se um maior nimero de usudrias classificadas com risco
adicional moderado e apenas 9,55% apresentando risco adicional alto. A maioria dessas
usuarias apresentaram acima de 3 FR, o que de fato contribuiu para o aumento do risco
cardiovascular *’. Esses resultados foram semelhantes aos de outros estudos que mostraram a

influéncia dos FR cardiovascular em hipertensos relatando que 45,6% apresentavam 4 ou

mais FR 3%,
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Os resultados desta pesquisa quando confrontados com a literatura, sugerem que
quanto menor o tempo de uso, a idade, a dosagem de estrogénio e progestogénio, — menores
serdo as alteracdes metabdlicas no organismo da mulher, e que dependem também do perfil de
androgenicidade dos progestogénios. Assim, 0s contraceptivos mais novos (contendo
ciproterona na formulagdo) possuem uma dose maior de progestogénio e um perfil menos
androgénio, com isso menos altera¢des no perfil lipidico; j& as usuarias de contraceptivos de
segunda geracdo apresentaram um maior risco cardiovascular, que pode estar relacionado com
o0 alto poder androgénico do levonorgestrel 9,

Pode se observar que foram as usuarias de COs sob prescricdo médica que
apresentaram um maior risco cardiovascular, e estas observagdes reforca a necessidade de
avaliacdo sistematica para identificar os fatores considerados de risco para aterosclerose e as
pacientes de risco por intermédio de um maior controle nos programas de atengdo primaria a
saude, que ¢ o mecanismo principal das medidas de prevencao.

Deve-se denotar que estes dados ndo permitem ser extrapolados para a populacgao, pois
foram analisados em apenas um periodo do tempo, e outras variaveis poderiam ser incluidas
ou ajustadas para uma identificacdo prematura dos riscos cardiovasculares e que neste estudo
ndo foram registradas. Por conseguinte, outros viéses poderdo existir quer seja na coleta de
dados, no registro ou até¢ mesmo na analise dos resultados.

Acredita-se na importancia deste trabalho, pois a caracterizacdo do perfil de risco
cardiovascular de uma populagdo constitui a primeira etapa para o planejamento das medidas
preventivas. Em suma, ressaltamos a caréncia de mais trabalhos, com maior niumero de
participantes sobre a influéncia da presenga dos FR para DA em jovens usuarias de COs,

tendo por objetivo a prevengdo da doenga cardiovascular.
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5. CONSIDERACOES FINAIS

As informagdes contidas neste estudo sugerem que os fatores de risco para
aterosclerose quando presentes interferem nos resultados para o perfil lipidio, glicose, pressao
arterial sistolica e diastdlica, risco cardiovascular, risco relativo, e risco absoluto, fazendo
com que os valores médios para estas variaveis se elevem, podendo intensificar as alteragoes
metabolicas promovidas pelo uso de contraceptivos orais conforme o tempo de uso, dose de
estrogénio, e tipo de contraceptivo.

Medidas preventivas com atividades informativas e educativas devem ser abordadas
de forma extensiva e monitoradas, a fim de que possa diminuir o risco cardiovascular nestas
mulheres, além de promover o uso racional destes medicamentos.

Usuarias sob prescricdo médica apresentaram um maior risco cardiovascular.
Considerando importante este dado e se fosse possivel extrapolar para a populagao,
argumentou-se algumas questoes:

o Se estas mulheres tivessem recebido orientacdes especificas quanto a
importancia da eliminacdo destes fatores de risco, o risco cardiovascular seria
menor?

o Uma campanha destinada as usuarias de contraceptivos de ambito populacional
poderia contribuir para a reducao do risco cardiovascular?

o A participacdo do farmacéutico nas farmacias e drogarias em parceria com o
médico especialista através de um programa de atencdo farmacéutica
especializada e individualizada, com o compromisso centrado nestas mulheres,

amenizaria esta situagao?
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Figura 1 — Distribui¢do percentual das usudrias de COs segundo a faixa etdria, Dourados,

2005 (n=21).

Tabela 1 — Estratificacdo do risco relativo para doenga cardiovascular em usudrias de COs,

Dourados, 2005 (n=21).

Tabela 2 — Estratificacdo do risco cardiovascular em usuarias de COs, Dourados, 2005

(n=21).

Tabela 3 — Grau de risco cardiovascular e pressdo arterial em usuarias de COs, Dourados,

2005 (n=21).
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Fig. 1 — Distribui¢ao percentual das usuarias de COs segundo
a faixa etaria, Dourados, 2005 (n=21)



TABELA 1

Tabela 1 — Estratificacdo do risco relativo para doenca cardiovascular em

usudrias de COs, Dourados, 2005 (n=21).

ESTRATIFICACAO DO RISCO

GRAU DE RISCO N %

Sem risco - -
Risco bem abaixo da média 03 14,3
Risco abaixo da média 16 76,2
Risco médio 01 4,75

Risco moderado - -
01 4,75

Risco de perigo
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TABELA 2

Tabela 2 — Estratificagdo de risco cardiovascular em usuarias de COs,
Dourados, 2005 (n=21).

Ri1sco bE DAC EM 10 ANOS
N° DE FATORES USUARIAS DE COS RISCO ABSOLUTO (%)
DE RISCO N %
2 1 4,76 1
3 5 23,81 1
4 5 23,81 1
5 3 14,3 1
6 1 4,76 1
7 4 14,3 1
8 1 4,76 1
15 1 4,76 2

Risco absoluto de eventos < que 10% em dez anos: Baixo risco




TABELA 3

Tabela 03 — Grau de risco cardiovascular e pressdo arterial em usudrias de COs,
Dourados, 2005 (n=21).

ESTRATIFICACAO DO RISCO

GRAU DE RISCO N % PRESSAO ARTERIAL +FR
Risco adicional baixo 01 4,75 Normal + 1-2 FR
Risco adicional moderado 18 85,7 Normal + 3 ou mais FR

Risco adicional alto 02 9,55 Normal alta + 3 ou mais FR
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