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RESUMO 

Introdução:  A adolescência representa um período de extrema importância, 

em razão do intenso processo de transformações biológicas e 

psicossocioemocionais. Destacam-se, na puberdade, o ganho expressivo 

de massa óssea e o despertar da sexualidade - importante descoberta do 

adolescente - que implica muitas vezes no início da atividade sexual e na 

prescrição precoce de métodos contraceptivos. As evidências quanto aos 

efeitos do uso de contraceptivos hormonais sobre a aquisição de massa 

óssea, durante a adolescência, são limitadas e a literatura é contraditória 

quanto aos resultados observados.  

Objetivo: Avaliar o comportamento do metabolismo ósseo de dois grupos 

de adolescentes saudáveis, usuárias de anticoncepcional hormonal oral 

(ACHO), ACHO 1: Etinilestradiol (EE) 20 μg / Desogestrel 150 μg ou ACHO 

2: EE 30 μg / Drospirenona 3 mg, durante um período de dois anos de uso, 

comparativamente a um grupo-controle de adolescentes não-usuárias de 

ACHO.  

Métodos: Trata-se de um estudo longitudinal controlado não-randomizado 

(quase experimental) com a participação de 168 adolescentes, divididas 

nos três grupos. As adolescentes foram submetidas ao exame de 

Densitometria Óssea por atenuação de raio X de dupla energia (DXA) e 

dosagem de biomarcadores ósseos, Fosfatase Alcalina Óssea (FAO) e 

Osteocalcina (OC) no momento basal e 24 meses da inclusão no estudo.  



 

 

Resultados: As não-usuárias incorporaram mais massa óssea em todos os 

sítios analisados, quando comparadas com os grupos ACHO 1 e ACHO 2 

(p<0,05). Os três grupos apresentaram redução nas concentrações dos 

marcadores de formação óssea sem diferença estatística.  

Conclusão: Observa-se prejuízo na aquisição de massa óssea em 

adolescentes saudáveis, usuárias de anticoncepcionais hormonais 

combinados comparadas ao grupo-controle, sendo mais evidente o impacto 

negativo no grupo das adolescentes usuárias de anticoncepcionais que 

continham EE 30µg.  

Palavras-chave: adolescentes, anticoncepcional, contraceptivos, 

densidade óssea, reabsorção óssea, remodelação óssea. 
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1. INTRODUÇÃO 

 

 A adolescência constitui-se um período de muitas transformações 

físicas (anatômicas), hormonais, sociais e psicológicas. A puberdade marca 

essa transição fisiológica com alterações puberais que se iniciam, 

geralmente, com a aceleração do crescimento, desenvolvimento das 

mamas, seguidos do aparecimento dos pelos pubianos e, por fim, a 

menarca (1). 

A população brasileira de adolescente é composta por 

aproximadamente 35 milhões de pessoas (2). Segundo a Organização 

Mundial da Saúde, aproximadamente 18% da população estão entre os 

limites etários de 10 a 20 anos incompletos (3).  

 A puberdade é caracterizada por uma cascata de eventos ativada 

por um eixo neuroendócrino, que engloba o hipotálamo, a hipófise e as 

gônadas, inicialmente suprimido durante a infância. O exato sinal que 

desencadeia esses eventos ainda não está completamente elucidado, mas 

pesquisadores buscam esclarecer os fenômenos envolvidos (4). A literatura 

aponta o papel central dos neurônios kisspeptina, presentes no hipotálamo 

e responsáveis pela ativação do eixo neuroendócrino (5). Estudos em 

modelos animais demonstram aumento de hormônio liberador de 

gonadotrofinas (GnRH) e hormônio luteinizante (LH) com a administração 

de kisspeptinas (6). Mutações nos genes KISS1 ou KISS1R, também 
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conhecidos como GPR54, acarretam-lhes a sua inativação, da qual resulta 

hipossecreção de gonadotrofinas e consequente hipogonadismo 

hipogonadotrófico (7). Outro importante fator envolvido nesse complexo 

fenômeno da puberdade é a leptina, produzida pelos adipócitos, em 

interação com a kisspeptina (8). A diminuição da expressão de receptores 

de leptina, presentes em neurônios KISS 1 do núcleo arqueado, resulta em 

falha no desencadeamento da puberdade (5). 

Por outro lado, a puberdade de adolescentes do sexo feminino inicia-

se mais precocemente quando elas apresentam concentrações mais 

elevadas de leptina e aumento do percentual de gordura corporal (9). 

 O hipotálamo secreta o GnRH que estimula a hipófise anterior, 

através da circulação do sistema porta-hipofisário, a produzir os hormônios 

folículo estimulante (FSH) e luteinizante (LH). O GnRH é um decapeptídeo 

de meia vida curta liberado de forma pulsátil. Durante a infância, os pulsos 

de GnRH apresentam-se baixos. A pulsatilidade aumenta em diferentes 

amplitudes e frequências, principalmente à noite, no período de sono e dos 

sonhos, quando ocorrem os movimentos oculares rápidos (MOR), 

estabelecendo-se, então, a puberdade inicial (4)(10). 

 As gonadotrofinas estimulam a maturação ovariana e a síntese 

gonadal de esteróides sexuais. O LH estimula as células da teca a 

produzirem precursores androgênicos, e o FSH estimula a enzima 

aromatase, presente nas células da granulosa, a converter androgênios em 

estrogênios (teoria das duas células – duas gonadotrofinas) (11)(12). 



17 

 

 O estrogênio em sinergia com o hormônio de crescimento (GH) e o 

fator de crescimento semelhante à insulina (IGF-1) desencadeiam o 

crescimento longitudinal. 

O estirão de crescimento ocorre, comumente, mais cedo em 

adolescentes do sexo feminino, que em meninos. Em geral, acontece dois 

anos após o desenvolvimento das mamas e antecede, em um ano, à 

menarca, ocorrendo o pico máximo de velocidade de crescimento (PVC), 

quando as meninas estão em estágio M3 de mamas pelos critérios de 

Tanner (4). A massa óssea adquirida por um indivíduo inicia-se desde a 

fase embrionária e atinge um platô próximo aos 18 anos (13)(14), 

alcançando 92% da massa óssea total até essa idade (15). O pico de massa 

óssea de um indivíduo é definido pela aquisição máxima de massa óssea 

durante a juventude, após estabelecido seu crescimento longitudinal (16). 

A perda dessa janela de oportunidade exerce influência negativa sobre a 

saúde óssea na idade adulta e senil, com maior risco de 

osteopenia/osteoporose e, consequentemente, de fraturas (17). A cada 

10% de incremento de massa óssea na adolescência, diminui em 50% o 

risco de fraturas e atrasa-se em 13 anos o surgimento da osteoporose 

(18)(19). 

A osteoporose afeta mais de 10 milhões de pessoas no Brasil. Trata-

se de uma doença ósteometabólica caracterizada pela deterioração da 

microarquitetura e fragilidade ósseas. É responsável por um gasto 
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financeiro expressivo do sistema de saúde, consequente a fraturas, seu 

principal desfecho. 

Estima-se, nos Estados Unidos, um custo anual de 

aproximadamente 18 milhões de dólares com gastos relacionados aos 

cuidados com a saúde dos pacientes que sofreram fraturas osteoporóticas 

(20). 

A prevalência de fratura por fragilidade óssea nas mulheres acima 

de 40 anos, que se distribuem por todo território nacional, é de 15,1%, 

segundo o estudo BRAZOS, cujos dados foram obtidos em 2006 (21). 

As fraturas aumentam o risco de morbidade e mortalidade  entre os 

acometidos, principalmente mulheres na menopausa, podendo ser 

responsáveis por 21 % dos óbitos de mulheres no primeiro ano após o 

evento (20). A baixa densidade mineral óssea (DMO) é o principal preditor 

do risco de fraturas (22). 

Yilmaz e colaboradores evidenciaram que a aquisição de massa 

óssea se relaciona ao avanço do estadiamento puberal de Tanner, sendo 

mais significativo entre os estadiamentos 3 e 4 (23), como observado num 

estudo brasileiro, em que foram incluídas 101 adolescentes, selecionadas 

com critérios precisos (24).  

 Matkovic e colaboradores  conduziram um estudo sobre a massa 

óssea, realizando a densitometria óssea (DXA) de 265 mulheres, de oito a 

50 anos, e observaram a evolução desse processo (17). A maior taxa de 

incremento ósseo (fêmur proximal e coluna) foi encontrada ao final da 
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adolescência, quando atingiu a estabilidade após os 18 anos e daí até a 

perimenopausa. Baxter-Jones e pesquisadores, em 2011, apoiaram os 

achados acima descritos, ao analisarem uma coorte de participantes de oito 

a trinta anos, indicando o período de maior aquisição de massa óssea nos 

dois primeiros anos após o pico de velocidade de crescimento, com 

pequena variação entre os sítios analisados. A aquisição se deu 

relativamente com mais precocidade no colo do fêmur do que em outros 

locais, a saber, na coluna e no corpo total (25). 

Sabe-se que o osso possui funções biomecânicas, como a 

locomoção, a sustentação e a proteção de órgãos internos, o sistema 

nervoso e a medula óssea; possui ainda a função metabólica, inclusive a 

da regulação do pH sérico e a da concentração de minerais, além de ser 

considerado um órgão endócrino. Produz Osteocalcina, um marcador 

biologicamente ativo no metabolismo da glicose e da gordura, sendo capaz 

de influenciar nos mecanismos de liberação, sensibilidade e resistência à 

insulina (26). 

 O tecido ósseo é composto de estruturas macroscópicas de osso 

compacto e esponjoso. O osso compacto encontra-se principalmente na 

diáfise e forma uma camada externa de proteção à medula óssea. O osso 

esponjoso constitui-se de cavidades intercomunicantes; é frequentemente 

encontrado nas epífises e constitui a maior parte de ossos curtos e planos. 

A matriz óssea é formada de material orgânico, sendo 90% dele colágeno, 

e de material inorgânico, principalmente cristais de hidroxiapatita (27). O 
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metabolismo ósseo é marcado pelo equilíbrio entre os processos de 

formação e reabsorção. A remodelação óssea envolve ciclos orquestrados 

por duas células principais: os osteoblastos, células de linhagem 

mesenquimal, responsáveis pela formação óssea, e os osteoclastos, 

células de reabsorção provenientes da linhagem hematopoiética (13)(14). 

 Os osteoclastos são ativados, recrutados e degradam a matriz 

óssea, mediante enzimas proteolíticas, liberando fragmentos de colágeno. 

As lacunas formadas na superfície óssea recebem inicialmente os 

macrófagos e, na sequência, os osteoblastos, que preencherão essas 

lacunas, por meio de síntese e depósito de matriz óssea, efetuando a 

mineralização. 

 A saúde óssea sofre influência de fatores endógenos como os 

transmitidos pela genética e exposição aos hormônios sexuais e, fatores 

exógenos, como atividade física, nutrição, tabagismo e uso de 

medicamentos (14)(28)(29). 

Boot e colaboradores observaram relação entre a menarca, que 

ocorre em idades mais precoces, e maior densidade óssea, destacando o 

relevante papel do estrogênio na aquisição de massa óssea (30).  Os 

mecanismos exatos, que explicam essa relação, ainda não estão 

totalmente compreendidos.  

A deficiência estrogênica, observada no período pós-menopausa, 

provoca aumento na reabsorção em detrimento da formação óssea, com 

consequente perda da massa óssea (31)(32). Resultados do grande estudo 
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observacional Women’s Health Initiative reforçam essa afirmação, quando 

mulheres, no climatério, tratadas por meio de Terapia de Reposição 

Hormonal (TRH) com estrogênio conjugado equino, obtiveram aumento de 

densidade mineral óssea e redução do risco de fraturas (33). 

Os resultados da metanálise de Wells e colaboradores, em 2002, 

acrescentaram a essas evidências um aumento de 6,8% na DMO da coluna 

lombar de mulheres tratadas, em período pós-menopausa, com TRH, 

aumento que contribuiu para enfatizar o importante papel do estrogênio na 

massa óssea (34). 

 O estrogênio age diretamente em receptores presentes nas células 

de formação e reabsorção ósseas. Sua ação consiste tanto na inibição da 

produção de interleucinas (IL-1β, IL-6) e prostaglandinas (E2), importantes 

reguladores da reabsorção, como no estímulo da produção de 

osteoprotegerina (OPG), membro da família fator de necrose tumoral (TNF), 

conhecido, também, como fator inibidor da osteoclatogênese (31)(35)(36). 

Estudos experimentais realizados com células osteoblásticas 

demonstram o estímulo da secreção de OPG na presença de 17 beta 

Estradiol, assim como um aumento de sua expressão gênica (36).  

 Para a compreensão da fisiologia óssea e, principalmente, da 

avaliação da massa óssea, o acompanhamento da densidade mineral 

óssea (DMO) é considerado uma ferramenta importante, sendo seu 

emprego sugerido nessa avaliação em todas as faixas etárias, da infância 

à senilidade. A absorciometria de raios X de dupla energia (DXA) é 
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considerada o método mais adequado para avaliação de conteúdo mineral 

ósseo (CMO) e DMO de crianças e adolescentes. Trata-se de método 

rápido, reprodutível, seguro, não-invasivo, preciso e de baixa exposição à 

radiação (37)(38). A coluna lombar e o corpo total, com e sem o segmento 

da cabeça, são os sítios esqueléticos considerados ideais, para avaliação 

do CMO e para medidas de DMO, na maioria dos pacientes pediátricos e 

nos da faixa etária da adolescência (16)(38).   

Entretanto, sabemos que a DMO é uma medida pontual estática e, 

portanto, não reflete as alterações dinâmicas que o tecido ósseo está 

sofrendo na ocasião da realização do exame e do período próximo que 

antecede sua realização. Para suprir essa limitação e, dessa forma, 

melhorar a sensibilidade e especificidade na avaliação do risco de fraturas, 

marcadores bioquímicos de remodelação óssea vêm sendo analisados. 

 A análise e acompanhamento dos níveis séricos dos biomarcadores 

ósseos são úteis para o entendimento do processo de remodelação, 

investigação de doenças ósseas, além de permitirem avaliar a resposta ao 

tratamento dessas doenças (39)(24). São moléculas derivadas da síntese 

ou da degradação de matriz óssea e dividem-se em duas categorias: a de 

formação óssea, como a Osteocalcina (OC) e a Fosfatase Alcalina Óssea 

(FAO), e a de reabsorção, como o fragmento telopeptídeo-carboxiterminal 

(S-CTx) (40). 

 O S-CTx é considerado um dos interligadores do colágeno, produtos 

da degradação do colágeno tipo I pela ação dos osteoclastos. Níveis 
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elevados de S-CTx indicam rápida perda óssea e se correlacionam com 

risco de osteoporose e fraturas (22). 

A OC é a proteína não-colágena da matriz óssea mais abundante e 

produzida por osteoblastos diferenciados. Relaciona-se à mineralização da 

matriz osteoide e as vitaminas D e K1 são importantes cofatores. 

Imunoensaios demonstram correlação entre valores elevados de OC com 

aumento da formação óssea como no hipertireoidismo e nas metástases 

ósseas (24). A FAO consiste numa enzima específica encontrada na 

membrana plasmática de osteoblastos e está envolvida nos processos de 

formação e mineralização óssea (41). 

A literatura aponta para correlações negativas significativas entre as 

concentrações de biomarcadores de remodelação óssea e a idade 

cronológica, idade óssea, desenvolvimento das mamas e valores de DMO, 

durante a segunda década de vida, indicando que, quanto mais maduras 

são essas meninas e maior a aquisição de massa óssea verificada nesse 

período, menores são as concentrações de seus marcadores ósseos 

(23)(24)(43).  Além disso, Tuchman e colaboradores  destacam a relação 

dos biomarcadores ósseos e o pico de velocidade de crescimento (PVC) 

(42).  

van Coeverden e colaboradores observaram concentrações de 

biomarcadores progressivamente maiores e coincidentes com o PVC e as 

mais baixas concentrações ao final da puberdade, período no qual se 

observa uma queda na velocidade de crescimento, sendo os níveis dos 
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biomarcadores muito semelhantes àqueles observados na idade adulta 

(44). 

Callegari e colaboradores  definiram valores de referências para 

marcadores ósseos em jovens de 16 a 25 anos e evidenciaram queda nas 

concentrações  de CTX e PINP (propeptídeo colágeno tipo 1) com a 

progressão da idade (45), ressaltando que,   ao avaliarem os marcadores 

selecionados ao término da adolescência, os resultados apresentaram 

comportamento  semelhante aos descritos  por van Coeverden (44).  

 A adolescência também é marcada pelo despertar da sexualidade. 

Uma pesquisa realizada pelo Projeto Sexualidade (ProSex) do Instituto de 

Psiquiatria do Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina da 

Universidade de São Paulo (FMUSP), entre 2000 e 2004, revela que 

adolescentes iniciam sua atividade sexual na faixa entre os 13 e os 17 anos 

de idade (46). Segundo uma pesquisa realizada em 2015 pelo IBGE (47), 

19,5% das meninas e 36% dos meninos, todos eles escolares, que 

frequentavam o 9o ano do ensino fundamental, de escolas públicas e 

privadas, já tinham tido relação sexual alguma vez.  

 Os dados do IBGE também são alarmantes quanto aos elevados 

índices de gravidez na adolescência. Segundo dados apresentados pelo 

Ministério da Saúde, do total de partos ocorridos em 2018 - quase três 

milhões - ,  15,1% eram de menores de 19 anos, 0,6% dos quais foram de 

adolescentes entre 10 e 14 anos, e 14,5%, entre 15 e 19 anos (48).  
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 Não podemos deixar de citar que as complicações relacionadas à 

gravidez na adolescência estão entre as principais causas de morte de 

mulheres de 15 a 19 anos e que 15% das mortes maternas ocorrem em 

menores de 19 anos (49). 

 Esses dados, apesar de extremamente graves, apresentaram uma 

queda em relação aos de 2017; destaca-se a importância de expandir 

projetos de educação em saúde na faixa etária referida e de divulgar os 

resultados atingidos. Mais de 80% dos escolares do 9o ano recebem 

orientação sobre Infecções Sexualmente Transmissíveis (IST) e prevenção 

de gravidez nas escolas (47).  Entretanto, muitas adolescentes não têm 

expectativas de uma carreira promissora, ou mesmo metas a serem 

alcançadas, sendo a maternidade a única possibilidade que surge como 

opção de vida, ou como uma escolha ou desejo pessoal. 

 Com o propósito de reduzir esses índices inquietantes, métodos 

contraceptivos são prescritos para mulheres cada vez mais jovens. O mais 

utilizado pelas adolescentes é o anticoncepcional combinado hormonal oral 

(ACHO) por ser livre o acesso a ele e fácil o uso.  

 Um estudo canadense  observou redução, na idade de iniciar o uso 

de anticoncepcionais, de 19 anos, em 1997, para 16 anos, em 2014 (50). 

Vale ressaltar, também, seu uso com o objetivo de tratamento de doenças, 

como dismenorreia, irregularidade menstrual, síndrome dos ovários 

policísticos e acne em idades cada vez mais precoces, não se enfatizando 

apenas a contracepção.  
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 Os métodos hormonais estão entre os mais seguros, mas a dupla 

proteção, que combina contracepção de barreira e método hormonal, deve 

ser sempre encorajada com o objetivo de evitar a gravidez e a transmissão 

de IST. 

 Diante de todos esses pontos colocados em destaque, na introdução 

deste estudo, restam dúvidas e indagações, que nos levam a propor esta 

questão: Que efeitos tem, a longo prazo, sobre a massa óssea, um início 

mais precoce do uso de ACHO, na adolescência? 

 A maioria dos anticoncepcionais hormonais orais são combinações 

de diferentes progestágenos e estrogênios e possuem mais comumente, 

em sua composição, o Etinilestradiol (EE), estrogênio sintético, componente 

responsável pela estabilidade do endométrio e por potencializar o efeito 

supressor do progestágeno. Ambos os hormônios, Estradiol e 

Etinilestradiol, agem em receptores estrogênicos, através dos mesmos 

mecanismos biológicos, sendo reconhecida a potência maior do EE sobre 

os tecidos alvo (51). Porém, os efeitos dos contraceptivos hormonais sobre 

a saúde óssea das adolescentes não parecem refletir a potente atividade 

estrogênica do EE. 

As evidências são conflitantes quanto à influência do uso de 

contraceptivos hormonais orais sobre a massa óssea dessas jovens 

mulheres. Entretanto, não há discordância entre os especialistas quanto à 

prescrição de ACHO, compostos de doses cada vez menores de 

Etinilestradiol, para a redução de complicações tromboembólicas (52). 
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A heterogeneidade dos estudos referentes ao número de 

participantes, ao tipo de contraceptivo, à randomização dos grupos, aos 

critérios de seleção, ao período de observação, e à interferência de fatores, 

como atividade física e ingestão de cálcio e vitamina D, dificulta a 

compreensão dos possíveis efeitos relacionados, exclusivamente, ao uso 

de ACHO sobre o incremento da massa óssea de adolescentes e sobre seu 

impacto quanto ao risco de osteoporose na vida senil (53). 

1.1. Revisão de Pesquisas sobre Densitometria e Marcadores Ósseos em 

Adolescentes e Jovens que utilizam Anticoncepcionais Hormonais 

Segundo recomendações da National Osteoporosis Foundation (16), 

o uso de acetato de medroxiprogesterona (DMPA) injetável trimestral lista-

se como categoria B entre os critérios de elegibilidade e de evidência sobre 

o impacto negativo na massa óssea. Sua ação principal é mediada pela

deficiência estrogênica; entretanto, sabe-se que seu uso pode alterar a 

expressão de genes de receptores de glicocorticóides. Lange e 

colaboradores  avaliaram, recentemente, a perda de massa óssea em 

exposição a diferentes concentrações de DMPA, constatando ser ela mais 

significativa em usuárias de 150 mg comparadas às que fazem uso de 75 

mg. Nesse estudo, as concentrações séricas de Estradiol nos três grupos 

analisados foram estatisticamente semelhantes (p = 0,50); avaliam-se 
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outras hipóteses que justifiquem a causa da perda óssea verificada no 

grupo de usuárias de concentrações mais elevadas de DMPA (54).  

 Rome e colaboradores, em 2004, conduziram um estudo prospectivo 

com adolescentes divididas em grupo-controle e grupo de usuárias de 

anticoncepcional oral, no qual se combinam Etinilestradiol 20 μg / 

Levonorgestrel 100 μg ou injetável com medroxiprogesterona, e verificaram 

concentrações mais elevadas de marcadores ósseos em não-usuárias, o 

que sugere haver metabolismo ósseo suprimido em adolescentes expostas 

a ambos os contraceptivos estudados, após 12 meses de acompanhamento 

(55). 

Em 2009, Lattakova e colaboradores avaliaram os marcadores 

ósseos e a densidade mineral óssea em adolescentes usuárias de 

contraceptivos de baixa (30 μg EE) e muito baixa dose (15 μg EE) e não 

identificaram diferença significativa quanto a DMO, S-CTx e OC após um 

ano de uso (15). Deve-se ressaltar que utilizaram progestágenos diferentes 

em cada grupo; nesse estudo não houve grupo-controle. 

Estudo prospectivo, realizado por  Jackowski e  colaboradores, 

permitiu verificar que, numa coorte de adolescentes e adultas jovens, a 

exposição a anticoncepcionais hormonais combinados pode apresentar um 

efeito idade dependente, cujo impacto é negativo no desenvolvimento do 

CMO e da DMO, quando esses anticoncepcionais são utilizados após cinco 

anos do pico máximo de crescimento em estatura, ou seja, no final da 

adolescência; o mesmo, porém, não foi observado na mesma intensidade, 
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quando utilizados imediatamente  após o PVC, descrito no estudo, ao redor 

dos 12 anos de idade (56).  

Polatti e colaboradores  evidenciaram um ganho de 7,8% de massa 

óssea, avaliada pelo DXA, em não usuárias de contraceptivos 

acompanhadas durante cinco anos, mas não observaram mudança 

significativa na densidade mineral óssea no grupo que fazia uso de ACHO 

(Etinilestradiol 20 μg / Desogestrel 150 μg) (57). A idade média das 

participantes era de 20 anos, o que comprova a ação desse medicamento 

sobre a massa óssea, mesmo quando utilizado anos após o estirão de 

crescimento. 

 Gai e colaboradores acompanharam um grupo de 450 adolescentes, 

entre 16 e 18 anos, por dois anos e não constataram diferença estatística, 

entre o grupo das usuárias de ACHO e o grupo-controle, na avaliação da 

densidade óssea da coluna lombar e fêmur proximal; observaram, no 

entanto, uma DMO menor, após terem estudado o grupo das usuárias do 

progestágeno Desogestrel, quando as compararam com as  que utilizaram 

ACHO com Ciproterona, as quais, por sua vez, foram comparadas com as 

do grupo-controle (58).  

 No estudo de Pikkarainen e demais pesquisadores (59), que,  

durante quatro anos, acompanharam adolescentes de 12 a 19 anos, 

evidenciou-se, em decorrência do uso de ACHO, um efeito negativo sobre 

a massa óssea, o qual se tornou mais evidente, após dois anos de uso do 

medicamento.  
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Cibula e pesquisadores, em 2012, realizaram um estudo “cross over” 

com um grupo-controle e dois grupos de usuárias de anticoncepcionais do 

mesmo progestágeno e duas concentrações diferentes de Etinilestradiol (30 

e 15 mcg); após nove meses, inverteram as doses de Etinilestradiol por 

mais nove meses. Ao final, notaram que o grupo-controle havia obtido um 

ganho de DMO, ao passo que os grupos de usuárias não alcançaram o 

mesmo resultado. Apesar da diferença de desenho entre esse estudo e os 

demais apresentados anteriormente, o efeito do anticoncepcional sobre o 

incremento de massa óssea permaneceu negativo, impedindo que as 

usuárias dos medicamentos não obtivessem o ganho esperado, como 

ocorreu com as do grupo-controle (18).  

 Em estudo prospectivo multicêntrico canadense, 168 adolescentes, 

entre 16 e 19 anos, foram acompanhadas e, após dois anos, as usuárias 

de contraceptivos apresentaram menor ganho de DMO que as do grupo-

controle, porém sem diferença significativa. Perdas de seguimento ao longo 

do tempo e diferentes combinações hormonais podem justificar resultados 

não estatisticamente significativos (60). 

 Em uma revisão, Ziglar e demais autores avaliaram estudos que 

selecionaram adolescentes usuárias de diferentes composições hormonais, 

para avaliar o efeito dos contraceptivos sobre a massa óssea, e concluíram 

que doses menores de EE podem afetar a aquisição do pico de massa 

óssea (61).  
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Em estudo brasileiro, prospectivo, com critérios rígidos de seleção, 

pesquisadores constataram um menor incremento na massa óssea de 

adolescentes usuárias de ACHO, com EE 20 μg / Desogestrel 150 μg, após 

12 meses de observação (62). Em novo projeto, o mesmo grupo de 

pesquisadores, verificando os resultados provenientes do 

acompanhamento de 61 adolescentes, que utilizaram EE 30 μg / 

Drospirenona 3mg, pelo período de um ano, comparativamente aos 

resultados de DXA e marcadores de formação obtidos das adolescentes do 

grupo-controle, constatou  efeito negativo sobre a remodelação óssea, no 

período mencionado (63).  

Diante dos resultados e conclusões apresentados por essa seleção 

de estudos, surgem vários questionamentos, um dos quais se poderia 

investigar se o impacto negativo nas adolescentes usuárias desses 

medicamentos, pelo período de 12 meses, persistiria quando utilizassem 

esses mesmos contraceptivos por tempo mais prolongado. Ou seria o 

impacto negativo ainda mais acentuado? Ou ainda, ocorreria uma 

estabilização na densidade mineral óssea e nos biomarcadores ósseos de 

adolescentes usuárias de dois medicamentos, por período de dois anos? 

Assim, o presente estudo foi delineado para possibilitar a elaboração de 

respostas aos questionamentos acima propostos e, dessa forma, continuar 

numa busca incessante a fim de compreender os possíveis efeitos dos 

anticoncepcionais hormonais orais no incremento e metabolismo ósseos de 

adolescentes que deles se utilizam. 
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3.3 Comitê de ética em pesquisa 

O presente projeto foi apresentado ao CEP, em janeiro de 2016, 

quando de seu envio à FAPESP sob o número CAAE: 

52928416.6.0000.5411 (Anexo 3) e foi aprovada uma emenda no ano de 

2018 junto à Plataforma Brasil sob o número 2.766.807 (Anexo 4) para dar 

continuidade à coleta de dados. 

3.4 Financiamento 

O projeto de pesquisa possui financiamento através de auxílio 

pesquisa FAPESP número 15/04040-2 e patrocínio da Unimed – Assis 

(Anexo 5). 
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5. CONSIDERAÇÕES FINAIS 

Apesar de identificado o impacto negativo resultante do uso dos 

contraceptivos hormonais orais sobre a massa óssea na faixa etária da 

adolescência, a literatura aponta indicações precisas como contracepção e 

no tratamento de doenças como acne, síndrome dos ovários policísticos ou 

sangramento uterino anormal.  

Não podemos comparar o prejuízo evidenciado sobre a massa óssea 

com as repercussões de uma gravidez não planejada na adolescência ou 

pelo não uso em doenças nas quais se façam necessários. Assim, sugere-

se tentar reduzir os efeitos adversos resultantes ao uso dos mesmos 

incentivando a prática de atividade física que ofereça renovação na 

aquisição de massa óssea, ingestão adequada de cálcio ou suplementos 

quando necessário, assim como, exposição solar ou reposição de vitamina 

D, além de buscar opções mais eficazes e com menores efeitos adversos 

para esta faixa etária. Com essas sugestões abrem-se novas possibilidades 

de realização de pesquisas que determinem o quanto tais ações podem 

favorecer o conhecimento do incremento da massa óssea nesses anos e 

resultados que corroborem na preservação de uma massa óssea de 

qualidade em anos futuros. 

Complementando os comentários, destacamos que métodos 

contraceptivos de longa duração (LARC) tem se mostrado como excelentes 
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opções para adolescentes no tocante a eficácia e tempo de proteção. São 

considerados métodos de primeira escolha pela Academia Americana de 

Pediatria e Colégio Americano de Obstetras e Ginecologistas (68), indo ao 

encontro das necessidades apresentadas por elas de introdução de 

métodos contraceptivos em idades cada vez menores. Barreiras quanto ao 

custo, acesso, desconhecimento sobre o método, mitos e verdades 

culturais divulgadas pela mídia dificultam sua implantação na prática tanto 

no Brasil, assim como, em vários países.  

Estudos com novas modalidades de contracepção como LARC na 

adolescência e sua possível atuação sobre o incremento da massa óssea, 

objetivando determinar os mecanismos de ação sobre a remodelação 

óssea, certamente, colaborarão com novas evidências. 

Ressaltamos ainda que os anticoncepcionais completaram 60 anos 

de uso e sofreram diversas mudanças em sua composição e via de 

administração visando maior eficácia e menores efeitos colaterais, sempre 

com o intuito de oferecer uma melhor qualidade de vida às mulheres. 
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