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RESUMO

A gravidez indesejada € um problema de saude publica mundial. No Brasil, a
taxa de gestacdes ndo intencionais esta acima de 50% e o perfil de gravidez
desta natureza esta associado a uma maior probabilidade de complicacfes
obstétricas, depressédo e estresse poés-parto. Nesse sentido, pensando em
melhorar o acesso a contracep¢do hormonal, o Estado do Oregon, nos Estados
Unidos, foi a primeira regido daquele pais a regulamentar a prescricao
farmacéutica de contraceptivos hormonais. No Brasil, o Conselho Federal de
Farmacia permite a prescricdo de medicamentos tarjados por meio de um acordo
de colaboracdo com uma instituicdo de saude, ou profissional prescritor, e do
desenvolvimento de um protocolo clinico. Sendo assim, pensando em aumentar
0 acesso e 0 uso racional dos contraceptivos hormonais, este trabalho teve como
objetivo o desenvolvimento de um protocolo clinico para prescri¢cao farmacéutica
de contraceptivos hormonais, orais e injetaveis, a ser realizado na farmacia
escola da Universidade Federal da Paraiba. Para isso, foi realizado um acordo
de colaboracdo com o Centro de Referéncia em Atencédo a saude (CRAS) da
UFPB atendendo os requisitos da resolucdo 586/2013 do CFF. Para a
elaboracao do protocolo foi realizada uma pesquisa bibliografica a fim de levantar
as principais contraindicacbes ao uso de anticoncepcionais hormonais.
Posteriormente foram desenvolvidos: questionario para triagem e avaliacdo de
risco no uso de CH e fluxogramas para decisado terapéutica e conduta em casos
especificos. O acordo de colaboracao foi assinado pela coordenadora do CRAS
— UFPB no dia 30 de outubro de 2019. Sendo assim, o presente trabalho, através
da definicAo de protocolo institucional, elabora uma ferramenta para
estratificacdo do risco associado ao uso de contraceptivos hormonais e

regularizar a conduta farmacéutica de acordo com a legislacéo vigente.

Palavras chaves: Gravidez indesejada; contraceptivos hormonais; prescricao

farmacéutica.



ABSTRATCT

Unwanted pregnancies are a worldwide public health problem. In Brazil, the rate
of unintended pregnancies is over 50% and the pregnancy profile of this nature
is associated with a greater likelihood of obstetric complications, depression and
postpartum stress. In this sense, thinking of improving access to hormonal
contraception, the State of Oregon, in the United States, was the first region in
that country to regulate the pharmaceutical prescription of hormonal
contraceptives. In Brazil, the Federal Pharmacy Council allows prescription of
prescription drugs through a collaboration agreement with a health institution or
prescribing professional, and the development of a clinical protocol. Therefore,
thinking about increasing the access and the rational use of hormonal
contraceptives, this study aimed to develop a clinical protocol for pharmaceutical
prescription of hormonal contraceptives, oral and injectable, to be carried out at
the school pharmacy of the Federal University of Paraiba. For this, a collaboration
agreement was made with the Reference Center for Health Care at UFPB,
meeting the requirements of resolution 586/2013 of the CFF. For the elaboration
of the protocol, bibliographic research was carried out to raise the main
contraindications to the use of hormonal contraceptives. Subsequently, a
guestionnaire for screening and risk assessment in the use of CH and flowcharts
for therapeutic decision and conduct in specific cases were developed. The
collaboration agreement was signed by the coordinator of CRAS - UFPB on
October 30, 2019. Therefore, the present work, through the definition of an
institutional protocol, elaborates a tool to stratify the risk associated with the use
of hormonal contraceptives and regularize the pharmaceutical conduct in

accordance with current legislation.

Key words: Unwanted pregnancy; hormonal contraceptives; pharmaceutical

prescription.
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1 INTRODUCAO

A gravidez indesejada € um problema de salude publica e representa
aproximadamente 45% de todas as gestacdes em todo o mundo, esse dado
revela uma profunda desigualdade de acesso a direitos, tendo como base o
entendimento obtido desde 1994 durante a Conferéncia Internacional de
Populacdo e Desenvolvimento da Organizacdo das Nacdes Unidas (ONU),
ocorrida em Cairo, que definiu os direitos reprodutivos como direitos humanos,
dando a mulher liberdade de decisdo e as suas preferéncias reprodutivas, em
relacdo a maternidade e ao tempo que escolhe exercé-la, bem como a escolha
dos métodos contraceptivos ou no acesso a servicos de saude (MARINHO;
HOMEM., 2019; BEARAK et al., 2018).

Nesse sentido, algumas pesquisas reafirmam a importancia de estender
0 acesso contraceptivo as mulheres devido a alta taxa de gravidez indesejada,
gue gera custos e consequéncias para mae e o feto (SONFIELD et al., 2011).
Além disso, uma em cada quatro mulheres enfrenta dificuldades em conseguir
uma receita médica para um contraceptivo, seja pela dificuldade em obter uma
consulta ou longas esperas e horarios disponiveis inconvenientes para as
pacientes (GROSSMAN; FUENTES, 2013).

Tendo isso em vista, paises como os Estados Unidos permitem a
prescricdo de contraceptivos hormonais por farmacéuticos desde 2013 e ja conta
com 11 estados e distritos deste pais em que a escolha do contraceptivo pode
ser realizada por um farmacéutico. Para isso, o profissional submete o paciente
a uma triagem inicial, que avalia as mulheres em relagéo aos riscos da utilizacéo
desta classe, o que configura uma medida de protecdo e contribui para o0 uso
racional de medicamentos (VU et al., 2019; RAFIE et al., 2019).

A Farméacia Comunitaria brasileira esta avancando caminhos no que
tange as necessidades de saude dos pacientes. O Conselho Federal de
Farmacia (CFF), em vista disso, tem adotado estratégias para auxiliar os
farmacéuticos nesse contexto, por meio da construcdo de um aparato normativo
moderno, que garanta uma maior autonomia deste profissional no cuidado ao
paciente (MOULLIN et al., 2013; CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2013).
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A prescricdo farmacéutica € regulamentada pela resolucédo 586/2013 do
CFF e pode estar inserida no servico de manejo de problemas de saude
autolimitados, através da indicacdo de medicamentos isentos de prescri¢cao
(MIPs), na recomendacdo de medidas ndo farmacolégicas (MEVS) e no
encaminhamento a outro profissional de saude, bem como pode ser enquadrada
em servicos nos quais o farmacéutico tem autonomia para prescrever ou iniciar
um tratamento farmacolégico com medicamentos tarjados, seguindo protocolos
definidos e convénios colaborativos com centros de salude e/ou outros
profissionais prescritores, a fim de solucionar problemas cotidianos relacionados
a prética clinica (CFF, 2013).

Sendo assim, este trabalho teve por objetivo elaborar um protocolo de
prescrigdo farmacéutica de contraceptivos hormonais, orais e injetaveis, a fim de
regulamentar o exercicio do farmacéutico como provedor de métodos
contraceptivos, com o objetivo de estender o0 acesso das mulheres aos métodos

contraceptivos.
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2. REFERENCIAL TEORICO

2.1 Fisiologia do ciclo menstrual

O ciclo menstrual dura em média 28 dias (podendo variar entre 24 e 35
dias). A mulher produz gametas em ciclos mensais e apresenta de 2 a 4 dias de
sangramento uterino, conhecido como menstruacao. O ciclo menstrual completo
gera diversas mudancas no que tange aos ovarios, conhecidas como ciclo
ovariano, que possui trés fases: fase folicular, ovulacdo e fase litea. O
revestimento endometrial do Utero também sofre transformacdes, num processo
conhecido como ciclo uterino e que € divido em trés fases: menstruacédo, fase
proliferativa e fase secretéria (SILVERTHON, 2017).

Essas transformacdes, por sua vez, sofrem influéncia do eixo hipotalamo-
hipofise-ovariano (figura 1), que é formado por neurdnios do hipotalamo médio
basal, gonadotropos hipofisarios e células teca-granulosas da unidade folicular
ovariana. As gonadotrofinas, que sdo hormonios importantes para a fisiologia
hormonal da mulher, sofrem variacdes qualitativas e quantitativas em resposta
as acoes exercidas pelo hipotalamo e pela hipéfise (FREBASGO, 2015).

O inicio da secrecao hormonal comeca no hipotdlamo, onde o hormonio
liberador de gonadotrofinas (GnRH) é liberado de forma pulsatil e aumentada no
inicio do ciclo. O GnRH gera um sinal para hipéfise a fim de que esta libere os
horménios foliculo estimulante (FSH) e o horménio luteinizante (LH).
(SILVERTHON, 2017).

A primeira fase do ciclo menstrual € chamada de fase proliferativa ou
folicular, ocorre do dia 0 ao dia da ovulacdo, sendo caracterizada pela baixa
temperatura corporal e o desenvolvimento de foliculos ovarianos. O declinio nos
niveis de estradiol e progesterona e a queda de inibida A, no final do ciclo
menstrual anterior, permitem a liberacdo de FSH, o qual recruta uma gama de
foliculos ovarianos em cada ovario (THIYAGARAJAN; BASIT; JEANMONOD,
2019).

Durante esta fase, 0s niveis séricos de estrogénio aumentam
paralelamente ao desenvolvimento dos foliculos ovarianos, 0 que gera um
processo de retroalimentacdo negativa de FSH e LH pela adenohipéfise. Além

disso, o aumento da concentracdo de estradiol também gera uma
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retroalimentacdo positiva nas células granulosas, levando a producdo de mais
estrogénio (THIYAGARAJAN; BASIT; JEANMONOD, 2019).

Nesse contexto, as células da granulosa j& comecam a produzir o
horménio antimulleriano (AMH) responsavel pela diminuigédo da sensibilidade do
foliculo ao FSH, o que impede que novos foliculos sejam recrutados apés um
grupo ja ter iniciado o desenvolvimento. No desenvolvimento folicular,
geralmente, apenas um foliculo se desenvolve mais do que os outros, conhecido
como foliculo estimulante, levando os demais foliculos ao processo de atresia,
acredita-se haver uma influéncia do AMH na sele¢do do foliculo dominante.
(REED; CARR, 2018).

Além disso, ap6s a menstruacao, os niveis do FSH comecam a declinar,
em virtude das concentracdes de estrogénio e de inibina B, que sdo produzidos
pelo foliculo em crescimento e geram uma retroalimentacdo negativa para
cessar a liberacdo do FSH. Esta série de eventos culmina com microambiente
mais androgénico aos foliculos adjacentes.

Apés isso, a alta concentracdo de estrogénio que até entdo gerava
mecanismos de retroalimentacdo negativa, promove uma retroalimentacao
positiva para liberacdo de GnRH, o que vai ser fundamental para o pico do LH,
gue favorecera o processo de ovulacdo. Outrossim, neste ponto, apenas o
foliculo dominante esta se desenvolvendo e comeca a produzir inibina,
responsavel por inibir a liberagcdo do FSH, e progesterona.

Nesse sentido, 36 horas apés o aumento de LH, o odcito € liberado do
foliculo dominante e viaja até o Utero por meio das tubas uterinas. O corpo Iuteo,
gue corresponde ao restante de tecido folicular, libera estrogénio, progesterona
e inibina A, que juntos promovem um processo de retroalimentacdo negativa
para o hipotadlamo, diminuindo a liberacdo de GnRH, LH e FSH. (ROSNER;
SAMARDZIC; SARAO, 2019).

Em caso de ndo ocorrer a fertilizacdo, as concentracdes de LH diminuem,
0 que contribui para a retomada da pulsatilidade da liberacdo de FSH pela
adenohipofise, promovendo a maturacdo de novos foliculos e degeneracdo do
corpo lateo, iniciando um novo ciclo. No processo de fertilizacdo, todavia, o
odcito se implanta e o corpo luteo ndo é degenerado. Os niveis de progesterona
se mantem elevados (ROSNER; SAMARDZIC; SARAO, 2019).
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Partindo do pressuposto de que a liberdade para ter ou nao filhos é direito
do individuo, compreender o ciclo menstrual é determinante a fim de escolher
alternativas terapéuticas efetivas e seguras para sua regulacéo e prevencao de

gestacOes indesejadas.

Figura 1. Esquematizagéo da variacao hormonal ao longo do ciclo menstrual

normal.
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Fonte: https://www.medicinanet.com.br/m/conteudos/acp
medicine/4456/menstruacao_normal_e_anormal.htm

2.2 Gravidez indesejada

Estima-se que aproximadamente 45% das gestacfes em todo o mundo
sejam indesejadas, o que reproduz uma desigualdade de acesso a direitos. Isso
porque os direitos reprodutivos da mulher séo considerados direitos humanos,
tendo esta a deciséo a liberdade de escolha e as suas preferéncias reprodutivas,
tanto em relacdo a maternidade, como ao tempo em que escolhe exercé-la. Além

disso, é direito da mulher também decidir sobre a escolha dos métodos
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contraceptivos e 0 acesso a servigos de saude (BEARAK et al., 2018; MARINHO;
HOMEM., 2019).

A gravidez indesejada & um problema de saude publica e esta relacionada
com o perfil socioecondmico da mulher, falta de apoio social, idade materna,
namero de filhos, bem como tabagismo e o etilismo. As evidéncias sugerem que
um em cada quatro casos de gravidez indesejada termine em aborto induzido,
gue é uma consequéncia frequente a esse problema, o que traz riscos a vida da
mulher em paises em que a pratica ndo é legalizada (BISHWAJIT et al., 2017).

Nessa conjuntura, tem-se o Brasil, que mesmo tendo passado por uma
reducdo na sua taxa de fertilidade, que em 2011 encontrava-se em 1,8
nascimentos por mulher, a prevaléncia de gravidez indesejada ainda é alta. O
uso de métodos contraceptivos, por sua vez € amplo, conforme pesquisa
demografica de saude do Brasil, realizada em 2011, tendo mostrado que 60%
das mulheres com vida sexual ativa usaram um método de contracepcéo. Apesar
disso, 53% de todos os nascimentos nos ultimos 5 anos foram indesejados
(THEME-FILHA et al., 2016).

Além disso, o perfil de gravidez desta natureza esta associado a maior
probabilidade de complicacbes obstétricas, depressao e estresse pos-parto,
baixo peso ao nascer, nascimento prematuro e mau comportamento para
amamentacao entre as maes (GIPSON et al., 2008; SHAH et al., 2011; ABBASI
et al., 2013).

Além do perfil socioecondémico, a gravidez indesejada esta relacionada a
outros fatores, como a falta de educacéo sexual, especialmente quando ocorre
durante a adolescéncia, dificuldade de acesso aos métodos contraceptivos, 0
uso inadequado e as limitacdes impostas pelos eventos adversos dos mesmos,
sdo fatores frequentemente relacionados com o aumento na prevaléncia de
gravidez ndo planejada. Outrossim, as Estratégias de Saude da Familia (ESFs)
sdo insuficientes no que tange a variedade dos métodos usados para
anticoncepcéo (COELHO et al., 2012).

Sendo assim, é fundamental a oferta de métodos contraceptivos
oferecidos por profissionais de salde qualificados, ndo necessariamente
médicos, de forma a expandir 0 acesso e aconselhamento da educacdo

contraceptiva em todas as fases da idade reprodutiva da mulher, pré-natal, pés-
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parto e pds-aborto levando sempre em consideracdo as hecessidades
individuais de cada casal (FERREIRA; SOUZA, 2018).

Mulheres que usufruem de educacdo contraceptiva de qualidade
apresentam menores chances de sofrer uma gestacado nao desejada e colocar
em risco a sua propria vida (BRAGA; VIEIRA, 2015). Lamentavelmente, o Brasil
ndo oferece campanhas educativas especificas sobre planejamento familiar e
contracepcao, possibilitando a implantacao de politicas de planejamento familiar
ineficazes, com desigual acesso aos métodos contraceptivos. Atender a
demanda por planejamento reprodutivo através de métodos modernos pode
acarretar um impacto positivo na saude reprodutiva da mulher, levando a uma
reducdo na incidéncia de gestacdes indesejadas, abortamentos induzidos e,
consequente, reducao da morbimortalidade materna (DINIZ et al., 2017; O’NEIL-
CALLAHAN et al., 2013).

2.3 Métodos contraceptivos

A prevencado da gravidez sempre foi uma luta das mulheres por seus
direitos. Os relatos de métodos contraceptivos datam de 1850, em que itens
colocados na vagina, oriundos de esterco de crocodilo, massa fermentada, goma
e mel, transformavam em hostil 0 ambiente para os espermatozoides. No inicio
do segundo século, em Roma, mulheres preparavam uma mistura acida com
frutas, nozes e |a era inseridas no colo do Utero, a fim de formar uma barreira
espermicida (SAMRA, 2014).

Com o passar dos anos, os métodos evoluiram e hoje variam em relacéo
a eficacia, mecanismo de acédo e acessibilidade. Existem, hoje, mais de 15 tipos
de opc¢des as mulheres e podem ser classificados em métodos irreversiveis,
como a vasectomia e esterilizacdo feminina; métodos reversiveis de acédo
prolongada (LARC’s), como os dispositivos intrauterinos (DIU) e implantes
intradérmicos; métodos hormonais, que variam entre 0s contraceptivos orais
combinados, minipilulas, adesivos transdérmicos e injetaveis do tipo DMPA
trimestral e combinado mensal; além dos métodos de barreira, como o
diafragma, preservativo e os métodos nao convencionais, como coito
interrompido e abstinéncia sexual (KAVANAUGH; JERMAN, 2018). Um resumo
de eficacia é encontrado no quadro 1 e de principais caracteristicas dos

contraceptivos no quadro 2.
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Quadro 1. Resumo da efetividade dos diferentes métodos contraceptivos

conforme atitudes e crengas da paciente

*tabelinha, coito interrompido, abstinéncia sexual.

(AUTOR, 2019)

NOME DO ALTA MEDIA BAIXA CARACTERISTICAS
METODO | EFETIVIDADE | EFETIVIDADE | EFETIVIDADE
LARC e A Eficécia é pouco
X : . ~
métodos influenciada pela adesédo da
definitivos paciente
Métodos Uso incorreto esta
hormonais X associado a taxas mais
altas de gravidez
Métodos de Eficacia muito influenciada
barreira e X pelas atitudes e crencas da
outros* paciente

Durante a escolha dos métodos € importante analisar fatores como as
reacdes adversas ja experimentadas previamente pelas pacientes, facilidade no
uso, acesso, eficacia, conveniéncia de acordo com o estilo de vida da paciente,
necessidade de protecdo pessoal contra infeccdes sexualmente transmissiveis,
bem como sensibilidade ao latex (CHARLIE et al., 2017).

A prevaléncia de mulheres que usam algum método para prevencédo da
gravidez creceu ao longo dos anos. Em 1986, eram 62% das mulheres. Em 1996,
passou para 76%, enquanto que em 2006 ja eram mais de 80% de mulheres
com cobertura contraceptiva. Observa-se, ainda, conforme a ultima Pesquisa
Nacional de Demografia e Saude (2006) (PNDS), uma tendéncia positiva na
participagdo masculina, seja em relacdo ao uso de preservativo ou pela maior

proporcao de homens vasectomizados (OLSEN et al., 2018).



DIU com Pilula Implante de
Método/ DIU de cobre | levonorgestrel | anticoncepcional/adesivo | etonogestrel DMPA Preservativo Diafragma
Caracteristicas ou anel
Duracdo da No momento No momento de
eficacia 10 anos 3 ab5anos Uso diario/semanal/mensal 3 anos 12 semanas de cada ato cada ato
Exposicéao Nenhuma Progestina Estrogeno e proge_stina/ Progestina Progestina Nenhum Nenhum
hormonal apenas progestina
Anemia por Alteracdes Fumantes com mais de 35 DMO Dificuldades para
deficiéncia de uterinas anos; efeitos colaterais Sangramento diminuida; Sensibilidade insercao e
Contraindicado ferro e anatomicas e relacionados ao estrogeno de escape; desejo de ou alergia ao sensibilidade ao
alteracdes sensibilidade a (nausea, dor de cabeca, baixa tolerancia  engravidar latex latex
uterinas hormdnios sensibilidade mamaria). a amenorreia.  rapidamente
anatbmicas apos a
suspensao.
Inserido e Inserido e Inserido e
Acesso removido por removido por Prescricdo removido por Prescricdo Acesso livre Prescricédo
médico e médico e médico
enfermeiro enfermeiro
Aumento de
Perfuracdo Perfuracdo Infeccéo no peso,

Eventos adversos uterina; uterina; infeccdo Aumento do risco de TVP local de alteracéo de Preservativo ~ Aumento no risco
infeccao pélvica. aplicacao; humor e pode estourar de ITU
pélvica. cicatriz osteopenia

Método de Reducéo de Reducéo de dismenorreia, Opcéo a Opcéo a
Vantagens acao dismenorreia e sangramento exacerbado e mulheres mulheres Prevencao de Baixo custo e
prolongada hiperplasia acne vulgar intolerantes ao | intolerantes IST's reutilizavel
sem horménio. endometrial estrogeno ao estrégeno

Quadro 2. Caracteristicas dos diferentes métodos contraceptivos

UP TO DATE, 2018
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Na ultima década, o Brasil padronizou politicas de utilizacdo para
contraceptivos modernos. Tem-se como exemplo a incorporacdo dos
contraceptivos injetaveis na Relagdo Nacional de Medicamentos (RENAME), a
ampliacdo da distribuicdo de contraceptivos na rede publica de saude e a
inclusdo de anticoncepcionais hormonais orais (ACO) e injetaveis no programa
Farmécia Popular do Brasil (OLSEN et al., 2018).

A PNDS ainda levantou os dados de utilizag&o de contraceptivos no Brasil,
sendo descrita a utilizagdo predominante de anticoncepcionais orais (22,1%),
esterilizacdo feminina (21,8%), preservativo masculino (12,8%), contraceptivo
injetavel (3,5%) e esterilizagdo masculina (3,3%) (PERPETUO; WONG, 2006).

Por sua vez, o SUS financia e compra os contraceptivos no ambito do
Programa Saude da Mulher. Constam na RENAME o acetato de
medroxiprogesterona; enantato de noretisterona + valerato de estradiol;
etinilestradiol + levonorgestrel, noretisterona e desorgestrel. Aléem disso, o
sistema publico de saude oferece contracepcdo de emergéncia, cujas
apresentacdes sao o levonorgestrel (0,75 mg) e misoprostol 0,025 mg e 0,2 mcg,
todavia, existe uma problematica relacionada ao acesso das mulheres a essas
apresentacoes, visto que 17% das usuarias procuram o sistema publico antes
de comprar um contraceptivo prescrito (FARIAS et al., 2016).

Nesse contexto, é importante uma compreensao mais ampla sobre o perfil
de uso dos contraceptivos no Brasil, visto que embora os LARC’s sejam mais
eficazes e seguros os modelos de assisténcia centrados no paciente precisam
analisar questdes como acesso, efeitos colaterais e a qualidade dos servigcos de
planejamento familiar (SECURA; DANIELS et al., 2013).

N&do obstante, entendem-se as desigualdades em salude como
determinantes sociais e algumas regifes ainda possuem altos niveis de
desigualdade. Levando isso em consideracdo, um estudo realizado em 10
paises, no periodo de 1992 a 2002, mostrou que 0 aumento expressivo no uso
de contraceptivos nos ultimos anos foi, em partes, devido a insercdo dos
contraceptivos reversiveis de acado prolongada (LARC’s) (GAZ et al., 2015).
Entretanto, apenas 4,8% das mulheres na América Latina utilizam algum tipo de
LARC'’s (LEON et al., 2019).
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2.3.1 Contraceptivos hormonais orais e injetaveis

Com mais de 100 milh&es de usuarias em todo mundo, os contraceptivos
hormonais (CH) sdo uma das descobertas mais promissoras da industria
farmacéutica nos ultimos 50 anos (PLETZER; KERSCHBAUM, 2014). Sao bons
medicamento para prevencédo da gravidez, porém ndo sdo usados apenas com
este fim, podem ser usados para gerenciamento de sintomas fisioldgicos
relacionados ao ciclo menstrual, como dor e sangramento intermenstrual (LEWIS
et al., 2019).

Ao triar um paciente que deseja fazer uso de contracep¢ao hormonal o
prescritor deve se atentar as diversas apresentacdes existentes no mercado,
preferindo aquela que dé maior segurancga, comodidade e acesso a paciente
(CORREA et al., 2017).

Fisiologicamente, os principais estrogénios produzidos pela mulher séo o
estradiol (estradiol-1783, E>), a estrona (E1) e o estriol (E3), sendo o primeiro o
principal produto secretado pelo ovario. Diversas alteracdes quimicas foram
realizadas na estrutura quimica dos estrogénios naturais, a fim de obter melhores
perfis farmacocinéticos. Um exemplo do resultado dessas alteracbes é o
etinilestradiol, estrogeno com boa absor¢ao por via oral (KATZUNG, 2014).

O estinilestradiol (EE-2) é o principal componente estrogénico presente nos
contraceptivos orais combinados e injetaveis hormonais, bem como em terapias
de reposicao hormonal e de supresséao ao leite materno (BARREIROS et al.,
2016). Existem ainda formulacdes recentes de contraceptivos que utilizam o
valerato de estradiol, estrogénio de perfil natural, na composicdo de alguns
contraceptivos injetaveis e orais. Os estudos ainda sdo escassos, mas essas
formulacbes parecem fornecer uma contracep¢cdo com melhor seguranca
cardiovascular (DINGER; MINH; HEINEMANN, 2016).

Em contrapartida, a progesterona € o Unico progestageno natural
sintetizado pelo corpo IUteo ovariano apds a ovulacao, pela placenta durante a
gestacédo e pelas adrenais. Os progestagenos sintéticos simulam os efeitos da
progesterona e sdo chamados de progestinas. As progestinas podem ser
derivadas da propria progesterona, como também da testosterona (SITRUK-
WARE, 2006).

Os primeiros progestagenos utilizados por via oral foram a noretinodel e

norestirenona, porém logo foram introduzidas outras geracdes de
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progestagenos, visto os efeitos deletérios sobre lipidios, pele e seus altos efeitos
androgénios (KUHL, 2011). Além disso, as progestinas podem ser classificadas
de acordo com o tempo de introducao destas no mercado, sendo descritas em
geracOes, primeira, segunda, terceira e quarta geracdo de progestinas
(SCHINDLER et al., 2008).

A primeira geracdo de progestina € marcada por efeitos androgénicos e
alteracdes no metabolismo do colesterol, fazem parte o noretinodel e
norestirenona. Por sua vez, o levonorgestrel € o componente de segunda
geracao e as de terceira geracdo sdo constituidas pelo gestodeno, desogestrel
e norgestimato, enquanto a drospirenona é classificada como uma progestina de
guarta geracdo (LEVIN et al., 2012)

O acetato de ciproterona (CPA) e acetato de clormadinona (CMA) nao sao
incluidos nessa classificacdo quanto ao tempo de inser¢do no mercado, Visto
gue a CPA é um farmaco usado para tratar sintomas de hiperandrogenismo em
mulheres que desejem a contracepc¢ao hormonal. O CMA foi introduzido apenas
em alguns paises e ndo € usada de maneira universal, assim como o dienogest,
qgue foi desenvolvido na Alemanha e usado principalmente nesta regido
(REGIDOR; SCHINDLER, 2017).

Os progestagenos podem interagir com diferentes tipos de receptores, 0
gue explica efeitos nem sempre relacionados com a contracepcao. As interacdes
com 0s receptores desses progestagenos sao 0s receptores mais importantes
para promover os efeitos desejados de contracepcdo. Em contrapartida, a
ligacdo a receptores androgénicos esta relacionada com hirsutismo e maior
atividade de glandulas sebaceas. Além disso, as progestinas podem exercer
acao antagonista ao se ligarem em receptores de andrégenos, ocasionando
efeitos antiandrogénicos, como melhora de espinhas e diminuicdo de pelos pelo
corpo (REGIDOR, 2018).

Ademais, os efeitos glicocorticoides sdo relacionados a ligacéo e ativacao
ao sistema de coagulacdo, enquanto que interagcdes com 0s receptores de
mineralocorticoide inibem os efeitos da aldosterona, prevenindo e combatendo
a retencao hidrica. Com base nisso, as progestinas podem ser medicamentos
com efeitos antiandrogénicos, antimineralocorticoide ou neutros (REGIDOR,
2018). O guadro 3 traz as principais progestinas usadas na clinica e seus

respectivos efeitos metabdlicos.
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Em relagcdo ao mecanismo de acéo dos contraceptivos combinados, tem-
se a inibicdo das gonadotrofinas e, consequentemente, da ovulacdo. Esses
efeitos sdo mediados pelo aumento nas concentracdes de estrogenos e
progestagenos exdgenos. O Ultimo, por sua vez, gera um mecanismo de
retroalimentacdo negativa ao hipotalamo, que culmina com a diminuicdo da
frequéncia de pulso do hormonio liberador de gonadotrofinas (COOPER,
MAHDY, 2020; FUCHS, 2017).

Posteriormente, ocorre diminuicdo nas concentragdes de FSH e LH e
consequentemente, ndo ocorre o desenvolvimento dos foliculos, o que contribui
para que nao ocorra aumento nos niveis de estradiol (o foliculo que produz
estradiol), inviabilizando o processo de retroalimentagdo positiva gerado pelo
estrégeno que, junto com o LH, promovem o processo de ovulacdo. Ademais, 0
aumento nas concentracdes do estrogeno exogeno também contribui para que
ndo ocorra a maturacdo dos foliculos, porém em menor grau (COOPER;
MAHDY, 2020).

Os progestagenos, tanto das apresentacdes combinadas, como nas
minipilulas, ainda alteram a espessura do muco cervical, tornando-o espesso e
hostil a ascensdo dos espermatozoides; o endométrio se torna atréfico, o que
impede o processo de nidacdo e o transporte tubario € comprometido. Todos
esses fatores culminam com maior eficacia contraceptiva desses medicamentos.
(FUCHS, 2017).

Outrossim, contraceptivos orais combinados ainda podem ser
classificados em monofasicos, bifasicos, trifasicos e, mais recentemente, em
guadrifasicos. Essas classificacdes vao depender da composi¢cdo hormonal dos
comprimidos ao redor do ciclo menstrual (BRYNHILDSEN, 2014). Isto é,
contraceptivos gue mantém a mesma dose em todos 0os comprimidos podem ser
classificados como monofésicos. Bifasicos alteram a dose hormonal duas vezes;
trifasicos por trés vezes e quadrifasicos por quatro vezes. Contudo, em relacéo
ao perfil de seguranca, os estudos ainda sao inconclusivos frente a superioridade
dos multifasicos em relacdo aos monofasicos (STEWART; BLACK, 2015;
BORGELT; MARTELL, 2012; VLIET et al., 2011).
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Tabela 3. Efeitos clinicos das principais progestinas prescritas

Progestagenos Efeitos clinicos das principais progestinas pres! |

(Adaptado de REGIDOR, 2018).

Progesterona Antigonadotréfico  Androgénico  Antiandrogénico  Glicocortic

Ciproterona + + - ++ +
Clormadinona + + - + + .
Desogestrel + + + = - -
Dienogest + + - - - -
Drospirenona + + = 2+ - +
Gestodeno + + + - + +
Levonorgestrel + + + = - -
Medroxiprogesterona + + + - - -
Norgestimato + + + - - -
Noretisterona + + + - - -

+ forte, + moderado, - fraco ou inexistente
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De forma geral, diversas mudancas aconteceram nas formulacdes dos
contraceptivos hormonais, desde o desenvolvimento de progestinas modernas,
conforme citado anteriormente, como alteracdes nos componentes estrogénicos.
Sendo assim, os COCs, além de sua alta eficacia para prevenir a concepgao
também sdo medicamentos que trazem beneficios para a saude da mulher:
prevencgédo de cancer endometrial, melhora da acne, da sindrome pré-menstrual,
alopecia e hirsutismo (SCHINDLER, 2013; JENSEN, 2010).

Mesmo com os beneficios supracitados, uso desta classe de
medicamentos deve ser feita de forma supervisionada por profissional de salde
devidamente habilitado, visto que, na presenca de algumas condicfes de saude,
pode aumentar o risco de acidente vascular encefalico (AVE), infarto agudo do
miocéardio (IAM) e de trombose venosa profunda (TVP). (CORREA et al., 2017).

1.3.2 Tromboembolismo venoso

O tromboembolismo venoso (TEV) € uma condi¢cdo de impacto na saude
publica, visto a sua alta taxa de mortalidade e de complicacdes, como o
tromboembolismo pulmonar e o tromboembolismo venoso profundo (TVP)
(CHOI; HECTOR, 2012). O TVP, por sua vez, caracteriza-se pela presenca de
trombos, que obstruem parcial ou totalmente determinada veia, geralmente em
um membro inferior, 0 que ocasiona dor, inchaco e dificuldade de locomocao
(BATES et al., 2012).

O tromboembolismo venoso possui uma alta taxa de morbimortalidade em
todo o mundo, nos Estados Unidos a taxa de trombose venosa profunda (TVP)
gue evolui para embolismo pulmonar (EP) mata aproximadamente 60.000
pessoas por ano, sendo que 1/4 dos casos de EP evoluem com morte subida e
1/3 evoluem para morte em menos de um més. Além disso, das pessoas que
sobrevivem, metade apresentam complica¢cdes pds o evento, como inchaco, dor,
descoloracao e descamacéo do membro afetado (WADDINGTON; FERGUSON;
REID, 2017).

Disfuncdo endotelial, hipercoagulabilidade e alteracdes hemodinamicas,
como estase e turbuléncia, sdo fatores necessarios para que ocorra a formacao

de um trombo no interior de uma veia, essas condi¢gbes sdo conhecidas por
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triade de Virchow, cujo nome se deve a teoria elaborada pelo patologista
alemao, Rudolf Virchow (EISENBERGER; WESTHOFF, 2014).

A incidéncia de TEV entre mulheres saudaveis, que nao fazem uso de
contracepcdo hormonal € de aproximadamente 1-5 por 10.000/ano. Nas
mulheres gravidas e também saudaveis, essa incidéncia chega a 5-20 por
10.000/ano, enquanto que em mulheres pés-parto a incidéncia de TEV esta em
torno de 40-65 por 10.000 mulheres. Para mais, o uso de contraceptivo hormonal
em mulheres aumenta a incidéncia em 3-15 por 10.000, quando comparado ao
nao uso (ASRM, 2017).

Ou seja, mulheres que usam anticoncepcionais hormonais, sobretudo os
combinados, apresentam um risco relativo maior para desenvolver TEV, quando
comparado ao ndo uso do método. Todavia, este risco ainda € menor que a
gravidez e o pés-parto (ASRM, 2017).

Os primeiros relatos de doenca tromboembdlica relacionada ao uso de
contracepgdo hormonal datam de 1960. As primeiras pilulas continham doses
altas de estrogenos (= 0,05 mg) e devido aos casos de reacdes adversas, foram
diminuidas para doses < 0,035mg, o que reduziu significativamente os casos de
tromboembolismo venoso (OEDINGEN; SCHOLZ; RAZUM, 2018). Atualmente,
a maioria das pilulas anticoncepcionais apresentam doses entre 0,035 mg e
0,015 mg, sendo consideradas pilulas de baixa dose hormonal (SHUKLA;
JAMWAL; BALA, 2017).

Existem outros fatores, para além da anticoncepcdo hormonal, que
aumentam a possibilidade de uma mulher apresentar um evento
tromboembdlico, como gravidez, obesidade, sindrome de ovario policistico
(SOP), trauma ou cirurgia recente, cancer, doencas cronicas (diabetes e
hipertenséo), além de tabagismo, viagem de avido, tipo sanguineo, histoérico
familiar e trombofilias herdadas (GARIANI et al., 2020; DI MINNO et al., 2015;
REID, 2014; SODE et al., 2013).

O componente estrogénico dos contraceptivos promove aumento da
incidéncia de TEV por meio de multiplas alteraces na hemostasia, como
aumento nos fatores de coagulacao, fibrinogénio, protrombina e os fatores VII,
VIII e X. Além disso, os anticoncepcionais diminuem a expressdo de fatores
inibidores da coagulacdo, como antitrombina e a proteina S (SANDSET, 2013).

Outrossim, a resisténcia adquirida a proteina C ativada provou ser um fator
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importante na relagédo entre TEV e contraceptivos hormonais (MIYOSHI et al.,
2019). Por sua vez, a magnitude desses efeitos depende de diversos aspectos,
desde a formulacdo do contraceptivo hormonal, passando pelos sistemas orais,
transdérmicos, vaginais e intrauterinos, bem como a dose do horménio, e os
tipos de progestinas na combinacao (KLOK; BARCO, 2019).

O mecanismo pelo qual as progestinas aumentam ou diminuem oS riscos
trombdticos dos contraceptivos ainda é estudado, todavia pesquisas
demonstram que anticoncepcionais combinados, que apresentam levonorgestrel
e noretisterona oferecem menor risco de TEV, quando comparado as
progestinas de terceira e quarta geracdo, como gestodeno e desogestrel e
drospirenona (DRAGOMAN et al., 2018).

Nesse sentido, postula-se a teoria da androgenicidade, de maneira que
guanto mais androgénica for a progestina, maior a capacidade de neutralizar os
efeitos do estrogeno sobre a expressao de proteinas de coagulacdo (GIALERAKI
et al., 2018). Essa capacidade de modular indiretamente o estimulo pro
coagulante elenca as progestinas como o0 segundo fator mais importante, na
contracepc¢ado hormonal, para o aumento da incidéncia de TEV (RAPS et al.,
2013).

Uma revisdo sistematica realizada por Hugon-rodin e colaboradores
(2018) mostrou que pode existir uma relacdo entre TEV e mutacdes no Fator V
Leiden, em usuarios expostos a regime com acetato de ciproterona e
drospirenona, aumentando o risco para o desenvolvimento do problema.

Outra revisdo sistematica, dessa vez realizada em 2013, avaliou as
diferentes apresentacfes de contraceptivos e 0s seus respectivos riscos de TEV,
sendo observado um risco aumentado em 2x para o desenvolvimento de
tromboembolismo, quando comparado ao ndo uso. Além disso, os compostos
que possuiam dose = 0,050 mg e/ou progesteronas de terceira geracdo foram
relacionados ao maior numero de eventos tromboembdlicos, quando
comparados aos compostos com levonorgestrel e/ou na faixa de concentragéo
entre 0,020mg e 0,035mg (STEGEMAN et al., 2013).

Ademais, o risco de formacédo de trombos em uma usuéria de hormdnios
para contracepcdo é maior nos primeiros quatro meses do inicio do tratamento
ou no reinicio apos o intervalo de pelo menos um més. Apés um ano, o risco de

TEV diminui e se mantém estavel a partir de entdo (ROMER, 2019).
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Por fim, o0s contraceptivos apenas com progestinas, como a
medroxiprogesterona e o desogestrel isolado ndo aumentam o risco de TVE e
sdo opcoes para pacientes de alto risco para desenvolvé-la. Logo, ao considerar
a prescricao de contraceptivos hormonais a mulheres, o profissional deve avaliar
o risco de TVE, independente da forma farmacéutica (GIALERAKI et al., 2018).

2.4 Prescricao de contraceptivos hormonais

Garantir 0 acesso 0 uso de contraceptivos orais, principalmente para
populacdo vulneravel e jovem é fundamental para garantir o bem-estar e a
autonomia de mulheres. Esse acesso varia ao redor do mundo, podendo ser
apenas sobre prescricdo médica ou um medicamento isento de prescri¢cao (MIP)
(GROSSMAN, 2015). Uma revisdo sisteméatica realizada em 2019 encontrou
evidéncias suficientes que defendiam a classificacdo de contraceptivos orais
como MIPs (medicamento isento de prescricdo), visto que mulheres que
recebiam o medicamento na farmacia, com orientacdo do farmacéutico,
apresentava maior adesao, confianca no profissional e melhor perfil de
seguranca, quando comparado aos contraceptivos prescritos por médicos
(KENNEDY et al., 2019). Aléem disso, o Colégio Americano de Obstetras e
Ginecologistas ja pediu recentemente que 0s contraceptivos hormonais se
tornassem MIPs nos Estados Unidos sem restri¢cdes de idade (SINDHU; ADASHI
et al., 2020).

A partir de 2004, com o0 contexto de aumento na procura e uso de
contraceptivos de emergéncia cedidos em farmacia sob a orientacdo do
farmacéutico, uma pesquisa nos Estados Unidos avaliou o interesse e as
atitudes dos farmacéuticos em prescrever outras formas de contracepcao. Neste
estudo, 85% dos profissionais manifestou interesse em prescrever
contraceptivos hormonais e 50% afirmaram estar interessados (RODRIGUEZ et
al., 2016).

Concomitante ao interesse dos farmacéuticos surgiu diversas cobrancas
aos conselhos superiores, como necessidade de treinamento adicional para triar
e aconselhar mulheres sobre o uso de anticoncepcionais; falta de pagamento
adicional e questdes de responsabilidades foram as barreiras de prescricao mais

pronunciadas pelo profissional (LANDAU et al., 2009).


https://jamanetwork.com/searchresults?author=Kunal+K.+Sindhu&q=Kunal+K.+Sindhu
https://jamanetwork.com/searchresults?author=Eli+Y.+Adashi&q=Eli+Y.+Adashi
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O Healthypeople (Healthy People Program) 2020 prioriza a prevencao de
gravidez nao intencional e identifica 0 acesso a servigos contraceptivos como
uma area de importancia estratégica. Nesse sentido, em 2016, o Oregon foi o
primeiro estado a regulamentar o farmacéutico como provedor de contracepg¢ao
hormonal para as mulheres nos Estados Unidos. Atraves de um protocolo
estadual, esses farmacéuticos podem fornecer pilulas e adesivos transdérmicos
com o objetivo de prevenir a gravidez indesejada, que é a maior parte das
gestacdes nos Estados Unidos (RODRIGUEZ; ANDERSON; EDELMAN, 2016).

Algumas pesquisas reafirmam a importancia de estender o acesso
contraceptivo as mulheres devido a alta taxa de gravidez indesejada, que gera
custos e consequéncias para mae e o feto (SONFIELD et al., 2011). Além disso,
1 (uma) em cada 4 (quatro) mulheres enfrentam dificuldades em conseguir uma
receita médica para um contraceptivo, seja pela dificuldade em obter uma
consulta ou longas esperas e horarios disponiveis inconvenientes para as
pacientes (GROSSMAN; FUENTES, 2013).

Atualmente, 11 estados e distritos nos EUA permitem a prescricao
farmacéutica de contraceptivos hormonais, séo eles: California, Colorado, Havai,
Maryland, Novo México, New Hampshire, Oregon, Tennessee, Utah, Distrito de
Columbia e Virginia Ocidental (RAFIE et al., 2019). A pratica clinica nesses
estados € regulamentada por meio diferentes, no Oregon e Washington, por
exemplo, os farmacéuticos podem prescrever de forma independente, conforme
protocolo estadual, enquanto que nos Estados de New Hampshire e Tennessee
apenas com acordo de colaboracédo (WOLLUM et al., 2020).

Estima-se, porém, que 16 a 39% das mulheres em idade reprodutiva
possuam alguma contraindicacdo para o uso de contracep¢do hormonal, como
doencas cardiovasculares, hipertensdo arterial, eventos tromboembdlicos,
[Upus, enxaqueca com aura e fumantes com idade maior que 35 anos. Sendo
assim, € imprescindivel que os profissionais prescritores realizem uma triagem
de risco que inclua desde o historico familiar das pacientes a verificacdo de
pressao arterial das usuarias (OBRELI-NETO et al., 2013).

Tendo isso em vista, em todos os estados regulamentados para
prescricdo de CH s@o necessarios pré-requisitos para que o paciente receba o
anticoncepcional, como a triagem de risco, em que o profissional identifica

fatores impeditivos para o uso de CH, bem como possibilidade de gravidez e o
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estado geral de saude da paciente (GOMEZ, 2018). Caso o farmacéutico
identifique que o uso de hormbnios é adequado para prevenir a gravidez, este,
junto com a paciente, deve selecionar o método adequado para atender as
individualidades de cada paciente (GOMEZ et al., 2020).

Nessa perspectiva, 0 acesso a contraceptivos hormonais por
farmacéuticos nos Estados Unidos nao € somente confortavel e seguro para 0s
pacientes, mas também gera economia para os sistemas de saude. Foi o que
observou uma pesquisa realizada em 2019 que estimou a quantidade de
gravidezes indesejadas evitadas e a relagéo custo-efetiva destas nos primeiros
24 meses de implantacdo no Oregon, por meio do qual foi possivel observar que,
através da prescricao farmacéutica, 51 gestacdes indesejadas foram evitadas e
foi economizado um total de 1,5 milhdo de ddlares, consolidando a prescricao
farmacéutica desses medicamentos como um servic¢o rentavel (RODRIGUEZ et
al., 2019).

O Brasil, em contrapartida, vem expandindo a participacdo do
farmacéutico na comunidade através dos seus servicos clinicos, que séo
servigos prestados por farmacéuticos e que assumem um papel ativo no contexto
de saude das pessoas por meio de uma interacdo direta com estes, com outros
profissionais ou com os demais servicos do sistema de atencdo a saude
(MOULLIN et al., 2013; CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2016;).

A prescricdo farmacéutica no Brasil é regulamentada por meio da
resolucdo 586/2013 do Conselho Federal de Farmacia, que permite a eleicdo de
medicamentos e terapias nao farmacolégicas para tratar transtornos
autolimitados. Além disso, a resolucdo supracitada prevé ainda a prescricao de
medicamentos tarjados, que deverdo ser feitos por farmacéuticos com titulo de
especialista em farmacia clinica, com protocolo previamente estabelecido e por
meio de um acordo de colaboracdo com um profissional prescritor ou servico de
saude (CFF, 2013).

A aquisicao dos contraceptivos hormonais pode ser feita consultando um
profissional de saude, por meio de servicos de saude publicos ou privados, e
também nas farmacias comunitarias sem receita. Uma grande parte de mulheres
recorre a Ultima op¢ao supracitada, 0 que representa riscos a saude da mulher,
visto que a dispensacado desses medicamentos, muitas vezes, é realizada sem

as orientacdes necessarias ao uso seguro (CORREA et al., 2017). Um estudo,
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inclusive, avaliou o conhecimento de mulheres usuarias de contraceptivos
hormonais em cinco cidades brasileiras mostrou que as pacientes sabem pouco
sobre o contraceptivo que estdo utilizando e as pesquisas brasileiras ainda sao
escassas nessa area (MACHADO et al., 2012).

Em 2013, um grupo de brasileiros realizou uma pesquisa a fim investigar
o papel do farmacéutico dispensador em relagdo a um caso simulado de uma
paciente em uso de contraceptivo e com presenca de fatores de risco e de
interagcbes medicamentosas, mostrando que uma pequena quantidade de
farmacéuticos questionou a paciente sobre o uso do medicamento, nao
realizando a triagem devida, nem os aconselhamentos em relacdo a adesédo
(OBRELI-NETO et al., 2013).

Além da prescricdo adequada, o processo de dispensacéo dessa classe
de medicamentos € importante e representa o Ultimo ponto de contato do
paciente com um profissional de saude antes de tomar o medicamento, o
aconselhamento promovido pelos farmacéuticos melhora a adesdo e a

seguranca dos medicamentos (SAMOSIR; KITING; ANINDITYA, 2019).


https://www.jpmph.org/articles/search_result.php?term=author&f_name=Omas%20Bulan&l_name=Samosir
https://www.jpmph.org/articles/search_result.php?term=author&f_name=Ayke%20Soraya&l_name=Kiting
https://www.jpmph.org/articles/search_result.php?term=author&f_name=Flora&l_name=Aninditya
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3 OBJETIVOS

3.1. Objetivo geral

Elaborar um protocolo clinico de prescrigdo farmacéutica para contraceptivos

hormonais a ser utilizado no ambito institucional da Universidade Federal da
Paraiba (UFPB).

3.2. Objetivos especificos

Firmar acordo de colaboracdo entre a Farmacia Escola e o Centro de
Referéncia em Atencdo a Saude (CRAS) da Universidade Federal da
Paraiba;

Elaborar questionario para triagem de pacientes que desejam utilizar

contracepc¢ao hormonal,

Elaborar critério de elegibilidade para decisdo do farmacéutico entre

prescrever e/ou encaminhar.
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4. METODOLOGIA

A prescricdo farmacéutica de contraceptivos hormonais no Brasil s6 €
possivel mediante acordo de colaboracdo, com instituicdo de saude ou
prescritor, e elaboracéo de protocolo clinico, conforme RDC 586 de 29 de agosto
de 2013 do Conselho Federal de Farmacia. Além disso, os farmacéuticos que se
proponham a prescrever esses medicamentos deverdo possuir titulo de

especialista e experiéncia na area clinica.

4.1 Acordo de colaboracgao

Foi realizado um acordo de colaboracéo, mediante reunides prévias, com
o Centro de Referéncia de Atencao a saude da Universidade Federal da Paraiba
(UFPB).

4.2 Perfil das pacientes
A populacéo alvo do protocolo sdo mulheres a partir dos 16 anos que

demostrem interesse para usar contracepc¢do hormonal.

4.3 Perfil dos prescritores

Os profissionais responsaveis pela prescri¢cdo da contracepcéo hormonal
serdo farmacéuticos clinicos com especializacédo e experiéncia na area clinica,
vinculados ao Departamento de Ciéncias Farmacéuticas (DCF) da UFPB. Os
atendimentos serdo realizados nas dependéncias da Farméacia Escola dessa
universidade, esta farmacia funciona por meio de doacdes e também doa

medicamentos conforme receita do SUS ou do préprio servico.

4.4 Treinamento dos farmacéuticos

Os farmacéuticos responsaveis pela prescricdo e acompanhamento de
pacientes que usam contraceptivos hormonais foram submetidos a um
treinamento por meio de palestras e casos simulados na area de farmacoterapia
direcionada a prescricdo de contraceptivos por profissionais experientes na area

clinica.

4.5 Acolhimento inicial das pacientes
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Todas as pacientes que procurarem a Farmacia Escola para utilizar um
contraceptivo hormonal serdo acolhidas e orientadas sobre os riscos e
beneficios da utilizacdo. Além disso, essas pacientes passarao por uma consulta
farmacéutica, em que serd realizada uma triagem a fim de identificar fatores de

riscos existentes ou contraindicacdes ao uso dessa classe de medicamentos.

4.6 Elaboracdo de questionario para avaliacdo de risco no uso de
contraceptivos hormonais

Inicialmente, foi realizada uma pesquisa bibliogréfica na literatura sobre
0s principais fatores de risco e contraindicacdes para 0 uso de contraceptivos
hormonais. Foram pesquisados, ainda, os critérios de elegibilidade para uso de
contraceptivos do CDC (Centers for Disease Control and Prevetion) e os
guestionarios utilizados nos Estados Unidos, no Oregon, que pode ser
consultado no site https://www.oregon.gov/pharmacy. A ferramenta foi
desenvolvida por farmacéuticos clinicos do servico e € composta de 19
perguntas, que se dividem em questdes para avaliar o periodo atual do ciclo
feminino, o histérico prévio e familiar da paciente, bem como as suas

expectativas.

4.7 Consulta farmacéutica

Na primeira consulta, o farmacéutico devera estratificar o perfil da
paciente e avaliar a seguranca da utilizacdo de contraceptivos hormonais, sendo
necessaria a aplicacdo do questionario para avaliacdo de risco para o uso de
contraceptivos hormonais, desenvolvido neste trabalho. Apés a aplicacdo do
guestionario, se a paciente apresentar algum fator de risco, o quadro 4 devera
ser consultada a fim de saber se o farmacéutico podera prescrever o
contraceptivo ou encaminhara ao medico para analise de risco/beneficio.

Posteriormente, em sendo possivel a prescricdo do contraceptivo pelo
farmacéutico, a escolha devera se basear nas necessidades clinicas e nos
desejos pessoais da paciente, considerando os beneficios ndo contraceptivos
frequentemente associados aos anticoncepcionais. A prescricdo desses
medicamentos sera pela DCB (denomina¢cdo comum brasileira) e a escolha das
apresentacdes deverd ser, preferencialmente, aquelas existentes em nosso

servico, a fim de possibilitar uma maior adesao por facilidade de acesso. O
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medicamento devera ser prescrito, preferencialmente, de maneira digitalizada

seguindo o modelo da figura 2.

Figura 2. Modelo de prescricdo farmacéutica de contraceptivos

@
UNIVERSIDADE FEDERAL DA PARAIBA
. FARMACIA ESCOLA . FAE‘?:;LJ.L.%:EEI?SJDE
AMBULATORIO DE CUIDADO FARMACEUTICO

FPaciente:
Dasta:

PRESCRICAO FARMACEUTICA DE CONTRACEPTIVOS HORMONAIS
Conforme resolugao 585/2012 do CFF

Uso oral

1. Etinilestradicl 0,03mg + gestodena 75mog 1 caixa

Taornar 1 {um) comprimido por dia durante 21 dias, realizar uma pausa de 7 dias & recomecar um
nove blister apds isso.

Estamos a disposicao para quaisquer esclarecimentos,

Assinatura e carimbo
farmacéutios (a)]

Fonte: Ambulatério de Cuidado Farmacéutico, UFPB.
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4.7.1 Consultas posteriores

A prescricdo sera redigida para 1 (um) ciclo de tratamento, isto €, uma
caixa do contraceptivo. ISso porque nos primeiros trés meses todas as pacientes,
ao retornarem para buscar uma nova caixa, precisam passar por uma nova
consulta, onde sera realizada uma avaliacdo quanto a seguranca (identificando
potenciais reacdes adversas ou sinais de alerta), afericdo da presséo arterial e
solicitagcdo de exames de glicemia, colesterol total e fracdes e triglicerideos no
caso de pacientes que apresentem diabetes ou hipercolesterolemia no momento
anterior ao uso do contraceptivo hormonal, conforme RDC 585 do CFF de 2013.
A solicitacdo do exame devera ser redigida em formulario especifico do servico
de solicitagdo de exames laboratoriais para acompanhamento

farmacoterapéutico, figura 3.

Figura 3. Modelo de solicitagdo de exames do ambulatério de cuidado farmacéutico

Universidade Federal da Paraiba ("' Ambulatdrio de Cuidados Farmacéuticos (.‘
Farmécia Escola CUIDADOS Farmécia Escola CUIDADOS
. . . FARMACEUTICOS . ) . FARMACEUTICOS
Ambulatdrio de Cuidados Farmacéuticos Universidade Federal da Paraiba
O O
SOLICITACAQ DE EXAMES LASCRATORIAIS FARA ACOMPANHAMENTD SOLICITACAD DE EXAMES LABORATORIAIS FARA ACOMPANHAMENTD
FARMACOTERAPEUTICO FARMACOTERAPEUTICO
(RESOLUCAC CFF M2 585 DE 28 DE AGDSTO DE 2013} {RESOLUGAD CFF N2 585 OE 20 DE AGOSTO DE 2013}
Paciente: Paciente:

[ Hemaograma completo O Femra [ Hemaograms completo O Fermro
[ Glicemia de jejum [ Ferritina [ Glicemia de jejum [ Ferritina
[] Hemaglebins glicada O vitamina B12 [] Hemoglobina glicads O witamina B12
[ ursia [ vitamina & [ ureia [ vitamina D
[ Crestinina [ Magnésia [ Crestinina [ Magnesio
[0 Asido drico [ Potéssio [ Asido drica [ Fotéssio
[ Triglicerideas [ Fésfara [ Triglicerideos [ Fésfora
] LoLc ] T=H ] LoLc [ TsH
[ HoL-C [ T4 livre [ HoL-c [ T2 2 T4 livre
[ Colesterol totsl [ sédic [ Colestercl total [ sédio
O AsT O crr [J asT [ cPK
[ Calcio [ INR [ Calcio [ INR
O ALT [ Litemia [ AT [ Litemia
[ Bilirrubina totsl & fragfes [ As. Valproica [ Bilirrubina total e fragfes [ As. Valpraica
[ Microalbumindris O [ Micrealbumindria [}
] caT O eGT

Farmacautico [a) responsavel Farmacsutico [a) responsavel

Fonte: Ambulatério de Cuidado Farmacéutico, UFPB
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Ap6s as consultas dos primeiros trés meses, as pacientes ficardo
recebendo os contraceptivos na farméacia e, ao completar 6 meses de utilizagéo,
passarao por uma nova triagem, a fim de garantir a seguranca da continuidade
do tratamento.

Nos primeiros meses de utilizagdo, ao identificar uma RAM (reacao
adversa) o farmacéutico devera anota-la em prontuério e observar se a reagao
persiste apos trés meses, isso porque a maioria dos efeitos colaterais tende a
desaparecer com o tempo de utilizagdo (POLI et al., 2009). E fundamental
orientar a paciente a fim de prevenir a descontinuidade do tratamento. Além
disso, em todas as consultas o farmacéutico responsavel deverd estimular a

adesao e o uso correto da paciente.
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5. RESULTADOS

5.1 Acordo de colaboracéao

O acordo de colaboracéo foi firmado no dia 19 de outubro de 2019 no
CRAS da UFPB. Este acordo foi assinado pela coordenadora do servico, a Profa.
Virginia Lucia S. Melo, coordenadora da instituicdo. Este documento (figura 4)
autoriza a prescricdo de contraceptivos hormonais dentro da UFPB e firma

acordo para encaminhamento de pacientes conforme necessidade.

Figura 4. Acordo de colaboracao entre o CRAS e a Farméacia Escola da UFPB

Universidade Federal da Paraiba
Centro de Ciéncias da Saude —
Departamento de Ciéncias Farmacéuti

Farmacia escola

Acordo de colaboracao

; idade Federal
O Centro de Referéncia em Atengao & Saude (CRAS) da Universida

da Paraiba firma, através deste, um acordo de colaboragao instnucionél com a
Farmacia escola desta instituigdo para Pprescricao farmachubcs c8
contraceptivos orais (combinados e minipilulas) € injetavels hormonais, é ser
realizado no Ambulatério de Cuidados Farmacéuticos, apos avaliagao prévia de

= 586 de 29
farmacéutico clinico habilitado, conforme regulamente a resolugao n® 58

de agosto de 2013.

M A

Farmacautica responsavel

oordenadora CRAS = UFPB

a Licia $. Melo
s s

Joao Pessoa, 30 de Outubro de 2018
AUTOR, 2020
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5.2 Questionario para avaliacdo de risco no uso de contraceptivos
hormonais

Este questionério (quadro 1) visa estimar o risco de uma paciente vir a
desenvolver alguma intercorréncia medica, como TEV, com o uso de
contraceptivo hormonal. A triagem é realizada por um farmacéutico clinico e a
ferramenta é constituida de 3 (trés) subdivisdes com um total de 19 perguntas.
Na primeira parte, a paciente sera triada com base em seu histérico pessoal,
sendo constituida de 4 (quatro) perguntas. Na segunda parte do questionario é
avaliado a presenca de fatores de risco que possam impedir o uso do
medicamento, constituindo-se de 10 perguntas. A Ultima parte do questionario
se propbe a conhecer o historico de doencas e procedimentos médicos da

paciente e € composto por 5 perguntas.

Quadro 4. Questionario para triagem de pacientes no uso de CH.

HISTORICO PESSOAL DA PACIENTE

Quando foi seu ultimo ciclo menstrual?

E possivel estar gravida no momento?

Ja fez uso de contraceptivo hormonal alguma vez? Se sim, qual?

Sentiu alguma reacdo adversa com uso do contraceptivo anterior? Se sim, qual?

AVALIACAO DOS FATORES DE RISCO

Deu a luz nas ultimas 4 semanas?

Possui diabetes? Quais os valores recentes de HbA1C e de glicemia capilar ou jejum?




Tem enxaqueca?

Sua enxaqueca € acompanhada de alteracdes visuais? (investigar presenca de aura)

Tem hipertenséo arterial? Qual valor de PA na consulta?

Possui dislipidemia?

Algum distirbio sanguineo, como hemofilia?

E tabagista? Se sim, qual a quantidade de cigarros por dia?

HISTORICO DE DOENCAS E PROCEDIMENTOS

Ja sofreu IAM ou alguma intercorréncia cardiovascular?

Tem histérico de TEV ou TP?

Jé& realizou cirurgia de reducgédo de estbmago?

Pretende realizar uma cirurgia de grande porte nas Ultimas 4 (quatro) semanas?

AUTOR, 2019
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5.3 Questionario para avaliacéo de risco no uso de contraceptivos
hormonais

No caso de o farmacéutico identificar algum fator que comprometa a
seguranca do uso de contraceptivos, como alguma doenca cronica, este devera
consultar os critérios de elegibilidade para o uso de contraceptivos hormonais.
Neste trabalho foi desenvolvido um critério de elegibilidade para as principais
doencas cropnicas e condicbes de saude presentes na pratica clinica. A
interpretacdo dos critérios pode ser consultada no quadro 2.

Quadro 5. Interpretacéo para o uso dos critérios de elegibilidade de contraceptivos hormonais

O anticoncepcional pode ser utilizado pela paciente e prescrito por

1 um farmacéutico habilitado, com especializagdo em farmacia

clinica e acordo de cooperagdo com outro servi¢go de saude. Os
beneficios superam os riscos.

2 | O anticoncepcional pode ser utilizado pela paciente e prescrito por
um farmacéutico habilitado. Considerar a existéncia de riscos.

3 Os riscos podem ser maiores que os beneficios. Aconselhar o
paciente para o uso de outros métodos contraceptivos ou
encaminhar ao médico para analise de risco/beneficio.

4 O contraceptivo deve ser evitado. Os riscos superam 0S
beneficios.

AUTOR, 2019
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Categoria Categoria
Condicao _ _ Comentarios/evidéncia
(Contraceptivos (Contraceptivos apenas com
hormonais progestina)
combinados)
Idade
a) <40 anos a) 1 (um) a) 1 (um) O aumento da idade esta
b) > 40 . relacionado ao maior risco de
) >40 anos a) 3 (dois) b) 1 (um) desenvolvimento de TEV.
Tabagismo
a) ldade < 35 anos e menos que 2 1 , )
15 cigarros/dia a) a) O tabagismo esta
relacionado ao maior risco de
desenvolvimento de TEV.
b) Idade > 35 anos ou uso de
mais de 15 cigarros/dia b) 3 b) 1

AUTOR, 2020
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Obesidade Pacientes com IMC >
a) 2 a)l 30kg/m? apresentam
a) indice de massa corpdrea > maior risco de TEV.
30kg/m?
Hipertensé&o arterial
Pacientes com
hipertensao arterial fora
a) PA em meta terapéutica a) 2 a) 1 da MISES terapéugica} estao
mais susceptiveis a
_ b) 3 b) 3 doencas vasculares, que
b) Pressdo  fora da  meta aumentam o risco de
terapeutlca TEV.
Hiperlipidemias
Se houver a prescricao
a) <40 anos a) 2 a) 2 de contraceptivo, avaliar
a possibilidade de
b) > 40 anos e/ou fatores de risco b) 3 b) 3 prescrever progestina

adicionais

com melhor perfil
cardiovascular.




Quadro 6c. Critério de elegibilidade no uso de contraceptivos hormonais (continuacéo).
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Doenca mamaria

a) Doenca mamaria
benigna 2)3 a)3 , ~
Os estudos ainda sao
b) Histéri q N b) 2 b) 1 inconclusivos sobre a
) ¢ 1S _c|>_r|co e cancer relacéo de contraceptivos e
amifiar c) 4 c)4 cancer de mama.
C) Cancer de mama atual d) 4 d) 4
d) Historia de cancer no
passado
Amamentacao
O uso de estrégeno é
a) Pés-parto <1 més a4 a)l contraindicado durante o
inicio da amamentacéo e
b) Pés-parto 2 45 dias b) 1 b) 1 logo apds o parto.

AUTOR, 2020
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Quadro 6d. Critério de elegibilidade no uso de contraceptivos hormonais (continuagdo).

Tromboembolismo

venoso . ,
Tromboembolismo é o

a) Histérico pessoal de principal risco no uso de

TVP e EP a) 4 a) 2 contraceptivos
combinados. O uso
b) TVP ou EP atual b) 4 b) 3 durante ou com histérico
pessoal ou familiar é
c) Histérico familiar c)3 c)1 contraindicado neste
protocolo.

Diabetes Mellitus (DM)

a) Nao .
insulinodependente e O uso de contraceptivos
dentro das metas a) 2 a)l combinados no diabético

esta relacionado a um

b) N&o b) 3 b) 2 risco maior de TEV
insulinodependente e
fora das metas c) 4 c)3

C) Insulinodependente,
danos microvasculares
ou diabetes > 20 anos




Quadro 6e. Critério de elegibilidade no uso de contraceptivos hormonais (continuacéo).
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Depressao
N&o existem evidéncias
a) Transtorno depressivo a) 1 a) 1 que comprovem a relagao
maior no uso de contraceptivos
e depressao.
Enxaqueca
a) Sem aura e idade <35 ,
anos O uso de contraceptivos
a) 2 a)l combinados em pacientes
b) Sem aura e idade > 35 com enxaqueca € aura
anos b) 3 b) 2 aumenta o risco de AVE.
c)4 c) 3

c) Com aura
independente da idade

AUTOR, 2020
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Quadro 6f. Critério de elegibilidade no uso de contraceptivos hormonais (continuagdo).

Multiplos fatores de
risco para doenca : :
Pacientes de alto risco

arterial coronariana : .
cardiovascular. Encaminhar
(DAC) a)4 a)3 para avaliar o risco beneficio da
contracepc¢éo hormonal.
a) Hipertensao, diabetes,
dislipidemias,
tabagismo...

AUTOR, 2020
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5.4. Apresentacdes de primeira escola para protocolo de prescrigéo
farmacéutica

No protocolo de prescricdo farmacéutica foram considerados como
primeira escolha todos os contraceptivos monofasicos, com apresentacfes de
etinilestradiol com doses entre 0,02 mg e 0,03 mg, no caso dos orais. As
progestinas de primeira linha s&o: levonorgestrel 0,15 mg, gestodeno 0,075 mg,
desogestrel 150 mcg, clormadinona 2 mg e drospirenona 3 mg. As
apresentacdes orais com doses de etinilestradiol > 0,03 mg n&o entram neste
protocolo, pois 0 seu uso ndo estd indicado como primeira escolha para
contracepcdo. Além disso, contraceptivos que contenham ciproterona como
progestageno também néo serdo prescritos por farmacéuticos. Mulheres jovens
sem fatores de risco adicionais devem preferencialmente receber prescricédo de

etinilestradiol com dose de 0,03 mg.

No caso dos contraceptivos injetaveis, sdo de primeira linha os que
apresentarem valerato de estradiol ou cipionato de estradiol 5 mg como
componente estrogénico e enantato de norestisterona 50 mg ou acetato de
medroxiprogesterona 25mg como progestagenos, assim como o0 acetato de
medroxiprogesterona de depoésito (DMPA). As pilulas multifasicas, minipilulas,
bem como formulacdes injetaveis com dose de estradiol > 5mg serédo utilizadas
em casos especificos, ndo sendo indicadas como medicamentos de primeira

escolha para contracepcao.

5.5. Fluxograma de escolha terapéutica para contraceptivos hormonais
Apés a analise do risco, o farmacéutico entdo pode escolher um
contraceptivo hormonal para a paciente. Para isso, foi desenvolvido o fluxograma
1 e 2, que trazem recomendacdes sobre a escolha terapéutica dentre as mais
diversas apresentacfes. O fluxograma la traz informacdes ao farmacéutico
sobre a forma farmacéutica que deve ser utilizada pela paciente, considerando
os desejos pessoais da paciente, bem como a possibilidade de diminuicdo da
Densidade Mineral Ossea (DMO), enquanto que o fluxograma 1b traz sobre o
uso prévio e caracteriza o tipo de reacdo adversa apresentada pela paciente.
Posteriormente, o farmacéutico deve escolher uma apresentacdo adequada,

conforme direciona os fluxogramas 2a e 2b.
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Fluxograma la. Esquematizacdo de escolha da forma farmacéutica e do contraceptivo para prescricdo farmacéutica

&

Forma
farmaceéutica
injetavel

4 )

Risco de

O uso diario de
contraceptivo é
um empecilho?

-

diminuicao

de DMO ou
RAM prévia a

progestina

Hmg

Usar
combinado
(mensal)

~

\ isolada?

.

Usar
progestina
isolada

Forma
farmacéutica
comprimido

Seguir
fluxograma 2

J

RAM: reacdo adversa a medicamento

DMO: densidade mineral 6ssea
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Fluxograma 1b. Esquematiza¢&o de escolha da forma farmacéutica e do contraceptivo para prescricdo farmacéutica

Uso prévio de
CH?

4 N @ / A RAM esta \

Inici i
cie . @ relacionada ao
tratamento de 1 RAM por + de 3 ] estrogeno ou a
escolha e avalie meses? progesterona?
a cada ciclo Consulte

Kfluxograma 2b./
~

-

Mantenha o
contraceptivo
anterior, se AUTOR, 2020
indicacao

correta

N /
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Fluxograma 2a. Esquematizacdo de escolha do contraceptivo para prescri¢cdo farmacéutica

RAM
estrogénica?

Sangramento Nausea, dores
de escape de cabeca, [ Melasma ]
varizes

4 Aumente a N /Reduza a dose\ 4 Reduza a dose do )

d?se do do estrégeno ou estrégeno e indique
estrogeno. Se substitua o filtro solar com FPS 2
nao houver componente 30, se estiver em uso de
resposta em 3 estrogénico por levonorgestrel, troque o
me_s_es, um natural, K progestageno
modifique como valerato AUTOR, 2020
para k de ectradinl /

\ quadrifésico/




Fluxograma 2b. Esquematizagéo de escolha do contraceptivo para prescrigdo farmacéutica

Piora ou
aparecimento de
espinha?

-

o

Modifique o
progestageno, utilize
os com melhor efeito

antiandrogénico, como

drospirenona e
clormadinona

~

RAM do
progestageno?

Maior retencao de
liquido?

4 )

Preferéncia aos
progestagenos com efeito
antimineralocorticoide como

/

gestodeno e drospirenona

Diminuicao de
libido?

58

/ Preferéncia para
prescricao de
levonorgestrel. Se ja
esta em uso, reduza
dose do estrogeno ou

K clormadinona

troque a progestina por

~

/

AUTOR, 2020
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6. DISCUSSAO

Neste trabalho, de forma pioneira no Brasil foi realizada a elaborag&o de
um protocolo clinico para prescricdo de contraceptivos hormonais direcionado a
farmacéuticos, a ser realizada no ambulatério de cuidado farmacéutico da UFPB,
localizado na farmécia escola. A farmacia escola é uma unidade de ensino,
pesquisa e extensdo, que recebe doacdes de medicamentos e faz doacdes a
comunidade atendida pelo SUS. Por ser inserida dentro de uma universidade,
recebe diariamente a visita de mulheres em idade fértil e que muitas vezes nao
estdo em cobertura contraceptiva, 0 que pode em algum momento gerar uma
gravidez indesejada.

COELHO et al. (2012) elencou os principais fatores que podem estar
relacionados a alta taxa de gestacbes nao intencionais no mundo, foram
encontrados a falta de educacao sexual e a dificuldade no acesso aos métodos.
Pensando nisso, o colégio americano de obstetras e ginecologistas defendeu a
venda de anticoncepcionais hormonais sem a necessidade de receitas meédicas,
a fim de estender o uso dos contraceptivos a populacao.

Embora KENNEDY et al. (2019) em sua revisdo sistematica tenha
encontrado evidéncias para a classificacdo de contraceptivos hormonais como
Medicamento Isento de Prescricdo (MIP), a dispensacao desses medicamentos
muitas vezes é realizada sem nenhuma triagem que identifique fatores de risco
para utilizacdo dos mesmos, 0 que é visto como um problema, pois
aproximadamente 16 a 39% das mulheres em idade fértil possuem alguma
contraindicacdo para o uso de anticoncepcionais hormonais (OBRELI-NETO et
al., 2013). No Brasil, apesar de serem tarjados, 0s contraceptivos hormonais sao
indicados de maneira livre na maioria das farmacias comunitarias comerciais, 0
gue ndo garante seu uso racional.

Os farmacéuticos do acordo de colaboracdo discutido neste trabalho
deverdo basear as suas escolhas no protocolo aqui desenvolvido, o que néo é
um padrdo em outras realidades, por exemplo, o trabalho de KOONER et al.
(2020) indica que a maioria dos estados americanos possuem protocolos
estaduais para prescricdo dos anticoncepcionais, porém, em varios deles, o

mesmo nado é seguido. No Estado de Idaho, os profissionais podem basear as
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suas decisfes clinicas em outras diretrizes e evidéncias, desde que julguem
adequados para as pacientes.

Ademais, antes da escolha da forma farmacéutica ideal para a paciente,
bem como das apresentacdes disponiveis no mercado, é fundamental estratificar
o0 risco da paciente vir a desenvolver alguma intercorréncia meédica com o uso
dos contraceptivos hormonais. Esse passo, apesar de ndo ocorrer no Brasil, €
comum para a maioria das regides nos Estados Unidos que permitem a
prescricdo dessa classe de medicamento, sendo observada mudancas
relacionadas a composicado do questionario. No site do Conselho de Farmacia
do Oregon (oregon.gov/pharmacy) é possivel ter acesso a ferramenta utilizada
pelos farmacéuticos daquele Estado.

Observa-se que o questionario usado em Oregon apresenta maior
numero de questdes (24) quando comparada ao desenvolvido neste trabalho
(19), quadro 1. Todavia, a ferramenta ndo considera avaliar os pacientes com
diabetes, hipertenséo e dislipidemia com base em seus valores, a fim de tomar
decisdes conforme as metas terapéuticas. Além disso, em alguns quesitos, sao
feitas multiplas perguntas em um s0, o que pode dificultar a comunicacéo entre
o farmacéutico e o paciente.

O quesito 4.4 deste trabalho apresenta as formulacdes de primeira
escolha que poderédo ser prescritas pelo farmacéutico, sendo as apresentacdes
com dose de 0,03mg de etinilestradiol preferenciais para pacientes jovens com
idade <20 anos, e sem fatores de riscos adicionais. Isso porque ainda néo existe
um consenso sobre se 0s contraceptivos de baixa dose e as pilulas apenas de
progesterona afetariam a densidade mineral Ossea, cujo pico de
desenvolvimento ocorre na adolescéncia e juventude (ZIGLAR; HUNTER, 2012).

CASTRO et al. (2019) evidenciaram que mulheres jovens que nao utilizam
contracepc¢ao hormonal apresentam uma maior densidade mineral 6ssea (DMO).
Outrossim, em sua revisao, observou-se que mulheres jovens que usavam
anticoncepcionais com doses entre 0,03mg e 0,035 de etinilestradiol pareciam
ser menos afetadas em comparacao as que utilizavam dose menor que 0,03mg.
Foi atribuida a revisdo de Castro um nivel de evidéncia B para o uso de
apresentacdes com etinilestradiol na dose igual ou superior a 0,03mg em

mulheres jovens e adolescentes, visando um menor impacto na DMO.
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Além disso, o0 acetado de medroxiprogesterona (DMPA) € um
contraceptivo que promove um impacto negativo sobre a DMO em mulheres
jovens (ZHANG et al.; ZEMAN et al., 2013). Sendo assim, ao escolher a forma
farmacéutica da paciente, o farmacéutico deve avaliar a possibilidade de risco
de diminuicdo da DMO ao escolher entre os combinados mensais e os trimestrais
com apenas progestina, de acordo com fluxograma 1a.

Logo, a primeira escolha para contracep¢do hormonal devera estar em
uma dose entre 0,02mg a 0,03mg de etinilestradiol, sendo doses menores que
0,02mg utilizadas apenas em casos de intolerancias as doses supracitadas. Isso
porque apresentacdes com menos de 0,02mg frequentemente estao associados
a um pior perfil de seguranca no que tange aos sangramentos intermenstruais,
conforme STEWART & BLACK (2015) discutiram em seu trabalho, em que
encontrou maior sangramento intermenstrual quando eram utilizadas doses
baixas de estrégeno.

As regras para prescricdo de contraceptivos nos Estados Unidos variam
a depender dos 11 Estados e distritos que regulamentaram a pratica. Nao sao
todos que permitem a prescricdo de anticoncepcionais ndo orais, como 0S
adesivos transdérmicos e injetaveis (KOONER et al., 2020).

Todavia, neste trabalho, os injetaveis combinados e que contém apenas
progestina podem ser prescritos pelo farmacéutico. Um estudo realizado pela
OMS (WHO, 2003), que avaliou a coagulabilidade frente as apresentacdes
combinadas, injetaveis e orais, demostrou que as primeiras apresentam menor
impacto na hemostasia que as preparacfes orais. O que pode ser devido o tipo
de estrégeno presente nas formulacdes injetaveis, que € o valerato de estradiol,
cujo perfil de seguranca cardiovascular e hemostatica € melhor que do que
etinilestradiol (FRUZZETTI; CAGNACCI, 2018).

Em relacdo ao regime de uso, este trabalho aconselha os contraceptivos
monofasicos como primeira escolha de tratamento, isso porque os estudos
disponiveis atualmente ndo demostram superioridade em relacdo a eficacia,
reacdes adversas, bem como no perfil de sangramento entre os monofésicos,
bifasicos e trifasicos (VILET et al., 2006). Além disso, o UpToDate, maior base
de dados do mundo, também ndo recomenda o uso de contraceptivos

multifasicos como primeira escolha para contracepcao.
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Todavia, VIET et al. (2011) em uma revisdo sistematica de estudos
clinicos randomizados mostrou que no grupo que recebeu o contraceptivo do
tipo quadrifasico apresentaram menor quantidade e frequéncia de sangramentos
intermenstruais, mas os estudos analisados apresentam alta heterogeneidade.
Sendo assim, a prescri¢do de quadrifasicos esta prevista neste protocolo apenas
guando a paciente nao responder ao aumento de dose do estrégeno.

Os contraceptivos combinados podem induzir reacdes relacionadas ao
estrogeno e a progesterona, as primeiras geralmente se manifestam
principalmente com néauseas, dores de cabeca, varizes e sangramento
intermenstrual e geralmente respondem bem ao aumento ou reducéo da dose
do componente estrogénico; ja as reagdes relacionadas ou que podem melhorar
com a mudanca do progestageno sdo predominantemente o aparecimento ou
piora de espinhas, retencdo de liquido e diminuicdo da libido (STEWART;
BLACK, 2015).

Outras reagdes como o melasma tém influencia tanto do estrogénio, como
da progesterona (FILONI; MARIANO; CAMELI, 2019). Dados epidemioldgicos
sugerem que o melasma acontece em até 46% dos individuos que tomam
contraceptivos pelo mundo (KRUPASHANKAR et al., 2014). Além disso, o
aparecimento deste problema e o0 uso de contraceptivos combinados foi
relacionado com a progesterona sintética levonorgestrel (FILONI; MARIANO;
CAMELLI, 2019). Sendo assim, o protocolo desenvolvido neste trabalho considera
a reducado da dose do estrogeno e/ou troca do levonorgestrel em mulheres, se

aparecimento de melasma apos 3 meses de uso de contraceptivo oral hormonal.
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7. CONCLUSAO

Apesar dos contraceptivos hormonais serem indicados de forma livre em
muitas farmacias comerciais, o seu uso indiscriminado pode estar associado a
danos importantes e potencialmente graves. Nessa perspectiva, 0 presente
trabalho, através da definicdo de protocolo institucional, incluindo ferramenta
para estratificacao do risco associado ao uso de contraceptivos hormonais, além
de regularizar a conduta farmacéutica a legislacdo vigente, tem potencial de

prover o uso racional e seguro desses medicamentos.
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