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A utilização de agonistas do recetor do glucagon-like 
peptide-1 (aGLP-1) e da tirzepatida no tratamento da 
obesidade aumentou exponencialmente nos últimos 
anos, particularmente entre mulheres em idade fér-
til.1-5 Atualmente, as mulheres representam mais de 
75% das prescrições destes fármacos, verificando-se 
igualmente um crescimento expressivo da sua utiliza-
ção em adolescentes e jovens adultas.1 Apesar da efi-
cácia metabólica e ponderal amplamente reconhecida, 
o impacto destas terapêuticas na contraceção oral e
na saúde reprodutiva feminina permanece frequente-
mente subvalorizado na prática clínica.

O atraso do esvaziamento gástrico constitui um dos 
principais mecanismos responsáveis pela eficácia pon-
deral dos aGLP-1. Contudo, este efeito poderá inter-
ferir simultaneamente com a absorção de medicamen-
tos administrados por via oral, incluindo contraceção 
hormonal.2 Adicionalmente, efeitos adversos gastroin-
testinais frequentes, nomeadamente náuseas, vómitos 
e diarreia, poderão comprometer a biodisponibilidade 
dos contracetivos orais, sobretudo durante o início te-
rapêutico e após aumentos posológicos.2-3

Entre os agentes atualmente disponíveis, a tirzepatida 
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destacou-se como a terapêutica com maior impacto 
farmacocinético potencialmente relevante na contra-
ceção oral. Estudos farmacocinéticos demonstraram 
uma redução de cerca de 20% na exposição sistémi-
ca dos componentes hormonais e uma diminuição da 
concentração plasmática máxima entre 55% e 66% 
após administração concomitante.1 Este efeito reve-
lou-se particularmente marcante durante o início do 
tratamento e durante a titulação posológica, justifican-
do as atuais recomendações do UK College of Sexual 
and Reproductive Healthcare (CoSRH), que recomen-
da que mulheres sob contraceção oral medicadas com 
tirzepatida utilizem um método contracetivo não oral 
ou associem método barreira adicional durante quatro 
semanas após o início terapêutico e durante quatro se-
manas após cada aumento posológico.4

Por outro lado, semaglutido, liraglutido e dulaglutido 
não demonstraram alterações farmacocinéticas clini-
camente significativas na biodisponibilidade da contra-
ceção oral.2 Ainda assim, episódios de vómitos nas pri-
meiras três horas após a toma da contraceção oral ou 
diarreia intensa prolongada poderão aumentar o risco 
de falha contracetiva independentemente do aGLP1 
utilizado.1,6

Paradoxalmente, os aGLP-1 poderão também aumen-
tar a fertilidade feminina. A perda ponderal, a melhoria 
da resistência à insulina e a redução do hiperandroge-
nismo parecem contribuir para a regularização mens-
trual e recuperação da função ovulatória em mulhe-
res com síndrome ovariana metabólica poliendócrina 
(SOMP).3-5 Estudos recentes demonstraram melhoria 
das taxas de ovulação espontânea, redução da adipo-
sidade central e diminuição dos níveis de testosterona 
livre em mulheres obesas com SOMP tratadas com 
aGLP-1.3,4 Adicionalmente, estudos recentes demons-
traram aumento das taxas de gravidez espontânea e 
melhoria dos resultados reprodutivos em mulheres 
com SOMP tratadas com aGLP-1, particularmente 
quando usados em associação com metformina e em 
contexto de fertilização in vitro.3

Este fenómeno poderá contribuir para o aumento do 
risco de gravidez não planeada associado à utilização 
destes fármacos, particularmente em mulheres previa-
mente anovulatórias. Num estudo retrospetivo austra-
liano, apenas 21,2% das mulheres apresentavam con-
traceção eficaz no momento de início terapêutico com 

aGLP-1, tendo-se observado gravidez em 2,2% das 
mulheres nos seis meses subsequentes, risco particu-
larmente elevado em mulheres jovens e com SOMP.4

Neste contexto, os métodos reversíveis de longa du-
ração (LARC) poderão assumir particular importância, 
uma vez que não dependem da absorção gastrointes-
tinal, apresentam menor risco de falha contracetiva e 
demonstram taxas superiores de eficácia, continuida-
de e satisfação nesta população.5

A rápida expansão da utilização dos aGLP-1 exige 
maior integração do aconselhamento contracetivo e 
pré-concecional na prática clínica. Mais do que tera-
pêuticas metabólicas, estes fármacos poderão vir a 
redefinir silenciosamente o paradigma da saúde repro-
dutiva feminina.
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