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RESUMO

Introducdo: O uso de anticoncepcionais hormonais orais (AHO) é uma pratica
comum em todo o mundo, sendo amplamente utilizado como método contraceptivo
eficaz. No entanto, ha preocupacfes crescentes sobre os efeitos a longo prazo
desses medicamentos, especialmente no que diz respeito ao cancer de mama, uma
das neoplasias mais comuns entre as mulheres. Objetivos: Avaliar a relagao entre
0 uso prolongado de anticoncepcionais hormonais orais e a prevaléncia de cancer
de mama em uma populacao feminina. Determinar a prevaléncia do uso prolongado
de anticoncepcionais hormonais orais entre as participantes do estudo. Identificar
a prevaléncia de diagnésticos de cancer de mama nessa populacdo. Analisar a
associacao entre a duracao do uso de anticoncepcionais hormonais e o diagnéstico
de cancer de mama. Investigar a influéncia de fatores como idade, tipo de
anticoncepcional, e outros fatores de risco para o cancer de mama. Metodologia:
estudo transversal, descritivo, prospectivo, realizado em uma amostra
representativa por conveniéncia de mulheres com cancer de mama atendidas na
Santa Casa de Misericordia de Barbacena/MG, no ambulatério de Mastologia.
Discusséo: Estudos demonstram que o risco foi 9% superior a partir de um ano de
uso e de até 38% superior a partir de 10 anos de uso. Isto quer dizer que, por
exemplo, se a chance de ter cancer de mama até os 50 anos é de 2%, para quem
usou o medicamento por um ano o risco foi de 2,2%, e para quem usou por mais
de 10 anos o risco foi de 2,76%. Nao houve algum tipo de anticoncepcional que
nao tenha tido relagdo com aumento de risco, inclusive os DIUs com progesterona.
E importante alertar que o estudo avaliara o impacto na mortalidade geral por
cancer. Ja se sabe que os anticoncepcionais reduzem o risco de cancer de ovario,
de endométrio e cancer colorretal. Para ele, é importante mostrar que mulheres
gue usam esses metodos sdo mais bem acompanhadas em relacdo as que néo
usam. Talvez, quando a avaliacdo de mortalidade por cancer for analisada, o risco
de morrer por cancer em geral possa ser inclusive menor. Sabe-se que os
anticoncepcionais reduzem o risco de cancer de ovario, de endométrio e cancer
colorretal.

Palavras-chave: anticoncepcionais; cancer de mama; etiologias.
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1. INTRODUCAO

O uso de anticoncepcionais hormonais orais (AHO) é uma pratica comum em
todo o mundo, sendo amplamente utilizado como método contraceptivo eficaz. No
entanto, h& preocupacgfes crescentes sobre os efeitos a longo prazo desses
medicamentos, especialmente no que diz respeito ao cancer de mama, uma das
neoplasias mais comuns entre as mulheres. Embora varios estudos tenham
investigado essa possivel associacao, os resultados permanecem inconclusivos ou
inconsistentes (1).

A acdo do AHCO é pautada em um mecanismo no qual os altos niveis de
progesterona e estrogénio inibem a liberacdo do hormdnio foliculo estimulante
(FSH), responsavel pela maturacéo do 6vulo, assim como do horménio luteinizante
(LH), necessario para liberacdo do 6vulo. Consequentemente, inibem a ovulacdo e
desencadeiam reacfes secundarias como espessamento do muco cervical e
diminuicdo do espessamento do endomeétrio, dificultando a locomocdo do
espermatozoide e implantacdo do zigoto, consecutivamente. Ademais, as
minipilulas possuem um mecanismo semelhante, porém como a progesterona €
isolada ha a inibicdo apenas do LH (2).

Além das alteracdes no ciclo menstrual, a quantidade adicional de progesterona
e estrogénio na circulagdo afeta outras estruturas, como as mamas.
Fisiologicamente, ambos hormoénios possuem papel fundamental para o
desenvolvimento e diferenciagcdo dos compartimentos das glandulas mamarias
iniciando sua acao nas células epiteliais, onde encontram-se o0s receptores de
ambos. Destaca-se que o estrogénio incita a divisdo mamaria, ao passo que a
progesterona tem um papel proliferativo favorecendo o aumento do volume das
mamas e auxiliando ainda as glandulas na producao do leite materno (3).

Além disso, outros efeitos sdo descritos nas alteragcbes mamarias, como
aumento da densidade mamogréfica, escape mamilar, aumento do tamanho e da
sensibilidade das mamas. Por fim, alguns estudos defendem correlacdo entre o
aumento do risco de neoplasia mamaria estrégeno-dependente e o AHCO,

principalmente apds o quinto ano de uso (4).



Os principais fatores de risco associados ao desenvolvimento do CA de mama
estao relacionados ao género feminino e idade avancada, o que pode ser explicado
pela longa exposi¢do ao estrogénio enddgeno e aumento da densidade do tecido
mamario, o que também constitui fator de risco (5). Ademais, a histéria pessoal e
familiar de cancer de mama ou cancer ovariano, além de alteracdes benignas
anteriores também devem ser pesquisadas (6).

As mutacdes dos genes BRCAL1 E BRCA2 estdo bem estabelecidas como
fatores de predisposicdo e acometem uma a cada 1.000 mulheres com cancer de
mama antes dos 50 anos (6). Além de alteracfes metabdlicas como a auséncia ou
variacbes genéticas de enzimas glutationa-S-transferase (GST) (7), fatores
ambientais como exposicdo as radiacfes ionizantes de altas doses entre a
puberdade e 30 anos de idade e habitos de vida como sedentarismo, obesidade,
diabetes, tabagismo, consumo de alimentos com alto teor cal6rico e de bebidas
alcodlicas acima de 60 gramas diarias, também aumentam o risco de
desenvolvimento neoplasico (8).

As caracteristicas reprodutivas também podem influenciar na incidéncia de CA
estrogénio-dependente, como menarca antes dos 12 anos e menopausa ap0s 0s
55 anos, aléem de nuliparidade (8). Esses fatores aumentam a exposi¢ao
estrogénica da paciente durante a sua vida, aumentando, consequentemente, 0
risco de CA de mama horménio dependente.

Os genes BRCA 1 e 2 sdo genes supressores tumorais, oS quais atuam no
reparo de DNA lesado por radia¢des ionizantes e radicais livres. Mutacdes nesses
respectivos genes estdo associadas ao desenvolvimento e a caracteristica
hereditaria de cancer de mama, ovario, préstata, célon, pancreas e laringe (9).
Dessa forma, mulheres com historico familiar positivo, pesquisa genética positiva
para tais mutacbes genéticas e acima de 40 anos, devem evitar 0 uso de
anticoncepcionais orais, devido a elevacéo do risco de desenvolvimento de CA de
mama.

Estipulou-se que o uso isolado de anticoncepcional oral combinado durante
longos anos de uso, j& aumenta o risco de desenvolvimento de cancer na
populacao geral, devido aos efeitos estimulantes dos horménios sobre as células
mamarias. Contudo, em pacientes que apresentam mutacdes no gene BRCA 1, tal
risco aumenta para 72% em relacdo a populacdo geral, e em pacientes com

mutagdes no gene BRCA 2, o risco aumenta para 80%. A escassez de informagéo



guanto a associacdao direta entre a presenca dessas mutacdes e o desenvolvimento
de cancer de mama em pacientes em uso de AHCO, considerou-se que a somatoria
do fator de risco proporcionado pela genética e do anticoncepcional oral combinado
pudesse sim elevar o risco (10).

J& outro estudo com analise prospectiva e retrospectiva publicado pela Oxford
University Press demonstrou que a elevacdo do risco de desenvolvimento de
cancer de mama associado ao uso de anticoncepcional oral esta associada a
mutacéo que a paciente € portadora (11).

Atualmente, € importante combater a desinformacdo com artigos e estudos que
demonstram a realidade e as controvérsias sobre esse assunto na comunidade
cientifica, ressaltando que ndo ha consenso. Assim, o profissional de salude deve
avaliar individualmente outros fatores de risco que podem realmente aumentar a
sinergia e consequentemente aumentar a incidéncia do CA, como historia familiar,
pessoal e obesidade. Somente dessa maneira, a prescricdo sera realizada de
maneira responsavel. De forma geral, alguns estudos associam o AHCO ao
desenvolvimento de neoplasia de mama, entretanto, muitos artigos néo diferenciam
entre benignas ou malignas. Foi demonstrado que as variacdes em relacdo as
formulacGes e ao tempo de uso podem ter alguma influéncia, mas o risco absoluto
€ baixo (12).

Nesse sentido, o uso de anticoncepcionais orais combinados ndo é
recomendado para mulheres com historico pessoal de CA de mama, mas nao
existem evidéncias suficientes para contraindicacdo absoluta as mulheres com
mutacdes genéticas de suscetibilidade ou com historico familiar da neoplasia de
mama (13).

Estudo publicado no New England Jornal of Medicine, uma das mais prestigiadas
publicacdes cientificas do mundo, revela que o risco de cancer de mama é maior
para as usuarias de anticoncepcionais em relacao aquelas que nunca recorreram
ao medicamento. O estudo também afirma que o risco é elevado na medida em
gue aumenta o tempo de uso tanto para as mulheres que usam atualmente quanto

para as que utilizaram no passado (14).

Para a Sociedade Brasileira de Mastologia (SBM), ndo h&a necessidade das
mulheres interromperem o uso do anticoncepcional que ja utilizam. O ideal é que

cada usuaria do método avalie ou discuta com seu médico sobre o0s riscos e 0s



beneficios desta decisdo. Baseado neste estudo e em estudos prévios sobre a
relacdo ao uso de anticoncepcionais orais e cancer de mama, a entidade esclarece
ainda que o aumento de risco é relativo e depende muitas vezes da idade e do

tempo de uso (15).

A pesquisa foi realizada com 1,8 milhdo de mulheres da Dinamarca, na faixa
etaria entre 15 e 49 anos, que nao tinham tido cancer, assim como nao tinham tido
tromboembolismo ou feito tratamento para infertilidade. A partir do registro
nacional, os pesquisadores obtiveram informacdes individualizadas a respeito do
uso de anticoncepcionais orais, diagnéstico de cancer de mama e fatores que
pudessem confundir as informagdes. As pacientes foram seguidas por um tempo
médio de 10 anos e foram identificados 11.517 casos de cancer de mama. Houve
um caso a mais de cancer do que o esperado para cada 7.690 usuarias de

anticoncepcionais hormonais (16).

Quando os dados foram comparados com os de mulheres que nunca usaram
anticoncepcionais, o risco relativo de ter cancer de mama foi 20% superior em
relacdo as ndo usuarias. O risco foi 9% superior a partir de um ano de uso de até
38% superior a partir de 10 anos de uso. Isto quer dizer que, por exemplo, se a
chance de ter cancer de mama até os 50 anos € de 2%, para quem usou O
medicamento por um ano o risco foi de 2,2%, e para quem usou por mais de 10
anos o risco foi de 2,76% (17).

N&o houve algum tipo de anticoncepcional que nao tenha tido relacdo com
aumento de risco, inclusive os DIUs com progesterona. E importante alertar que o
estudo nédo avaliou o impacto na mortalidade geral por cancer. Ja se sabe que 0s
anticoncepcionais reduzem o risco de cancer de ovario, de endométrio e cancer
colorretal. E importante mostrar que mulheres que usam esses métodos s&o mais
bem acompanhadas em relacdo as que ndo usam. Talvez, quando a avaliacdo de
mortalidade por cancer for analisada, o risco de morrer por cancer em geral possa

ser inclusive menor (18).



2. JUSTIFICATIVA

Dado o impacto potencial do uso de AHO na saude feminina, é fundamental
compreender a prevaléncia do uso prolongado desses anticoncepcionais entre as
mulheres e investigar a possivel associa¢do com o diagndstico de cancer de mama.
Este estudo transversal busca explorar essa relagdo em uma populacao especifica,
oferecendo insights valiosos para politicas de saude publica e para a tomada de

decisdo individual.



3. OBJETIVOS

3.1. Objetivo Geral

Avaliar a relacdo entre o uso prolongado de anticoncepcionais hormonais orais e a

prevaléncia de cancer de mama em uma popula¢éo feminina.

3.2. Objetivos Especificos

Determinar a prevaléncia do uso prolongado de anticoncepcionais hormonais orais
entre as participantes do estudo.

Identificar a prevaléncia de diagndsticos de cancer de mama nessa populagéo.
Analisar a associacdo entre a duracao do uso de anticoncepcionais hormonais e o
diagnéstico de cancer de mama.

Investigar a influéncia de fatores como idade, tipo de anticoncepcional, e outros

fatores de risco para o cancer de mama.
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4. METODOLOGIA

4.1. Desenho do Estudo:

Este é um estudo transversal, prospectivo, realizado em uma amostra por
conveniéncia com mulheres, atendidas na Santa Casa de Misericéordia de

Barbacena, no Ambulatério de Mastologia.
4.2. Populagcdo e Amostra:

e Populacdo-alvo: Mulheres com idade entre 18 e 65 anos, residentes em uma
determinada regido (definir localidade especifica).

e Critérios de inclusdo: Mulheres que tenham usado anticoncepcionais
hormonais orais por pelo menos 12 meses consecutivos em algum momento
de suas vidas.

e Critérios de exclusdo: Mulheres com historico de cancer de mama anterior
ao uso de anticoncepcionais hormonais, ou aquelas que nao possam

fornecer informacdes precisas sobre seu historico de uso de AHO.
4.3. Coleta de Dados:

e Questionario estruturado para coletar informacgdes sobre:
o Historico de uso de anticoncepcionais hormonais (duragao, tipo).
o Dados demogréficos (idade, etnia, nivel socioeconémico).
o Diagnostico de cancer de mama (presenga ou auséncia, data do
diagnostico).
o Outros fatores de risco para cancer de mama (histérico familiar,

obesidade, estilo de vida).

» Aplicacdo do questionario aos académicos de Medicina: 05/02/2025 a
28/04/2025

» Andlise dos dados coletados: 10/02/2025 a 30/04/2025

» Elaboracao da conclusédo do projeto de pesquisa: 01/05/2025 a 10/08/2025



11

4.4. Andlise Estatistica:

e As andlises serdo realizadas utilizando software estatistico (por exemplo,
SPSS).

e Serdo utilizadas analises de regressao logistica para avaliar a associacao
entre o uso prolongado de anticoncepcionais e a prevaléncia de cancer de
mama, ajustando para possiveis fatores de confuséo.

e Resultados serdo expressos como odds ratios (OR) com intervalos de

confianca de 95%.
4.5. Consideragdes Eticas:

e O estudo sera submetido a aprovacao de um comité de ética em pesquisa.
e Todos os participantes serdo informados sobre os objetivos do estudo e

fornecerdo consentimento informado por escrito antes da coleta dos dados.

A coleta de dados s0 terd inicio ap6és o projeto de pesquisa ser aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Medicina de Barbacena
(CEP/FAME), bem como do termo de consentimento previsto no Anexo 2 deste

projeto.

4.6. Participantes

Serao incluidas neste estudo mulheres com idade maior ou igual a 18 anos e
gue estiverem de acordo com o termo de consentimento livre e esclarecido
(TCLE), previsto no Anexo 2. Serao excluidas todas as pacientes que nédo
tenham concordado com o TCLE, bem como aqueles que néo integrarem o
corpo de alunos da instituigao.

47. Anéalise dos dados

Os dados dos questionarios serdo planilhados, de acordo com a quantidade
de participantes, analisados e interpretados com auxilio do software Microsoft
Office Excel® e sera realizada uma estatistica descritiva, com aplicacédo de

média percentual de cada pergunta.



5. CRONOGRAMA DE EXECUGAO DAS ATIVIDADES
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A aplicacdo dos questionarios as pacientes bem como a andlise de dados e

conclusdo do estudo serao realizados conforme a Tabela 1, abaixo:

1° periodo 05/02/2025 a 10/02/2025 a
10/02/2025 12/02/2025
2° periodo 12/02/2025 a 17/02/2025 a
17/02/2025 19/02/2025
3° periodo 19/02/2025 a 24/02/2025 a
24/02/2025 26/02/2025
4° periodo 26/02/2025 a 29/02/2025 a
29/02/2025 02/03/2025
5° periodo 02/03/2025 a 07/03/2025 a
07/03/2025 12/03/2025
6° periodo 12/03/2025 a 17/03/2025 a
17/03/2025 19/03/2025
7° periodo 19/03/2025 a 24/03/2025 a
24/03/2025 26/03/2025
8° periodo 26/03/2025 a 31/03/2025 a
31/03/2025 02/04/2025
9° periodo 02/04/2025 a 07/04/2025 a
07/04/2025 09/04/2025
10° periodo 09/04/2025 a 14/04/2025 a
14/04/2025 16/04/2025
11° periodo 16/04/2025 a 21/04/2025 a
21/04/2025 23/04/2025
12° periodo 23/04/2025 a 28/04/2025 a
28/04/2025 30/04/2025

01/05/2025 a
10/08/2025

Tabela 1. Cronograma do projeto de pesquisa
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6. ORCAMENTO E FINANCIAMENTO

6.1. Bolsade Iniciacdo Cientifica:

ORCAMENTO: 3 - Bolsas de iniciagao cientifica

Tabela de valores em reais (RS)

N° de bolsas Valor mensal por bolsa Vigéncia  Valor total

Bolsa de iniciagdo cientifica 4 343,00 10 meses R$ 6.860,00

Programa de Iniciagcéo Cientifica FAME/FUNJOB

6.2. Despesas:

Eventuais despesas que venham a surgir ao longo da pesquisa serao de

responsabilidade dos pesquisadores.
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ANEXO 1 - QUESTIONARIO

FORMULARIO PARA PESQUISA PRONTUARIOS HOSPITALARES

N° DO PRONTUARIO:
NOME:

ENDERECO:

BAIRRO
IDADE: DATA DE NASCIMENTO:
ESTADO CIVIL

COR/RAGA:
ESCOLARIDADE:
DATA DO EXAME:
MUNICIPIO:

QUEIXA PRINCIPAL:

HISTORIA GINECO-OBSTETRA
MENARCA anos; CICLO SEXARCA

MENOPAUSA anos TRH( )SIM ( ) NAO TEMPQ DE USO

A.C.O.SIM( )NAO( ) TEMPO DE USO

ANTECEDENTES FAMILIARES COM CANCER SIM( ) NAO( ) QUAL
H.PV.SIM( ) NAO( )

HABITOS:

TABAGISMO: SIM ( ) NAO( )} ETILISMO: SIM( ) NAO ( )

EXAMES COMPLEMENTARES:

ANATOMO PATOLOGICO: DATA

IMUNO-HISTOQUIMICO: R.E.positivo ( ) negativo ( ) percentual ( )
C-ERB-B2( ), ki-67( ), p53( )

MAMOGRAFIA: DATA

ULTRASOM: DATA

ECOGRAFIA MAMARIA:

BIOPSIA:

| HIPOTESE DIAGNOSTICA:

DIAGNOSTICO DEFINITIVO:

TRATAMENTO:

17
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ANEXO 2 - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

Vocé estd sendo convidado como voluntdrio a participar da do projeto de
pesquisa cientifica: Rela¢ao entre o uso prolongado de anticoncepcional e o cancer
de mama: um estudo transversal.

O presente documento (TCLE) visa informar-lhe sobre sua participacdo
voluntaria no projeto de pesquisa acima mencionado, conduzido pela Faculdade de
Medicina de Barbacena — FAME/FUNJOB. Solicita-se que leia este termo com
atencao antes de decidir participar.

O objetivo desta pesquisa € avaliar a relacdo entre o uso prolongado de
anticoncepcionais hormonais orais e a prevaléncia de cancer de mama em uma
populagao feminina.

Como participante, vocé sera solicitado a responder um questionario com
perguntas objetivas, que levara aproximadamente de 5 a 10 minutos. O
guestionario incluira perguntas sobre o conhecimento acerca da hereditariedade,
exames complementares e antecedentes de historia gineco-obstetra.

Nao ha riscos fisicos associados a sua participacao neste estudo. Espera-se que
o estudo forneca dados valiosos sobre a conduta clinica médica em prescri¢cdes e
acompanhamentos das pacientes.

Suas respostas serdo completamente confidenciais e os dados coletados serao
usados apenas para fins académicos e de pesquisa. Nenhuma informacéo pessoal
sera divulgada em quaisquer publica¢cbdes ou apresentacoes.

Vocé sera esclarecido sobre a pesquisa em qualquer aspecto que desejar. Vocé
€ livre para recusar-se a participar, retirar seu consentimento ou interromper a
participacdo a qualquer momento. A sua participacdo € voluntaria e a recusa em
participar ndo ira acarretar qualquer penalidade ou perda de beneficios.

Ao continuar para o questionario, vocé indica que entende as informacdes
fornecidas e concorda em participar deste estudo de pesquisa.

Uma copia deste consentimento informado sera arquivada e outra sera fornecida
a vocé. A participacdo no estudo ndo acarretard custos para vocé e ndo sera
disponivel nenhuma compensacéo financeira adicional.

Em caso de duvidas, vocé pode contatar o pesquisador responsavel: Prof2. Ma.
Flaviany Custédio Faria, através do e-mail: flavianyfaria@funjob.edu.br. Para
guestdes sobre seus direitos como participante da pesquisa, entre em contato com
0 comité de ética da Fame.

Eu, declaro que fui informada dos objetivos da pesquisa acima de maneira clara
e detalhada e esclareci minhas duvidas. Sei que em qualquer momento poderei
solicitar novas informagdes e motivar minha deciséo se assim o desejar.

Nome completo: CPF:
E-mail:
Eu concordo em patrticipar deste estudo de pesquisa: Sim N&o



