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RESUMO

A utilizacdo de contraceptivos por adolescentes é uma questdo um tanto quanto controversa no
cenario atual. Ao passo que as taxas de natalidade em adolescentes aumentam, se faz importante a
discussdo da tematica. O uso desses hormonios exdgenos pode, no entanto, ser prejudicial para a
salde dssea dessas mulheres, mesmo que sejam eficazes no sentido de realizarem a contracepc¢do. O
periodo da adolescéncia é essencial para o desenvolvimento ésseo, e alteragées hormonais causadas
pelo uso de contraceptivos hormonais nessa faixa etaria podem contribuir negativamente para a
densidade mineral éssea. Em virtude da relevancia da tematica presente artigo visa relacionar o uso
dos contraceptivos hormonais em adolescentes com potenciais mudancas na densidade mineral
dssea. Optou-se pela realizacdo de uma revisdao de literatura integrativa. Os descritores “Densidade
Ossea”, “Contraceptivos hormonais”e “Anticoncepcionais orais” foram aplicados nas bases BVS, Index
Scielo e PubMed. O fluxograma PRISMA 2020 flow diagram foi utilizado como ferramenta de selecao
e elegibilidade das publicacGes cientificas. Apds a aplicacdo dos critérios de inclusdo e exclusdo, 9
artigos foram elegidos para a composicdao da amostra da presente revisdo. Os contraceptivos orais
combinados estdo associados a mudangas nos processos fisioldgicos de anabolismo &sseo,
favorecendo a reabsorcdo dssea e desregulando a quantidade de ganho dsseo durante o
desenvolvimento. O médico que prescreve esse tipo de medicamento para adolescentes deve
ponderar seus riscos e beneficios e analisar a dose aplicada. Espera-se que a partir desta revisao

novas pesquisas sejam realizadas, a fim de sanar as lacunas de conhecimento deixadas pelas atuais.

Palavras-chave: Densidade éssea, Contraceptivos hormonais, Anticoncepcionais orais hormonais.



Changes in bone mineral density of adolescents using hormonal

contraceptives

ABSTRACT

The use of contraceptives by adolescents is a somewhat controversial issue in the current scenario.
As birth rates among adolescents increase, it is important to discuss the topic. The use of these
exogenous hormones can, however, be harmful to the bone health of these women, even if they
are effective in providing contraception. The period of adolescence is essential for bone
development, and hormonal changes caused by the use of hormonal contraceptives in this age
group can negatively contribute to bone mineral density. Due to the relevance of the topic, this
article aims to relate the use of hormonal contraceptives in adolescents with potential changes in
bone mineral density. We chose to carry out an integrative literature review. The descriptors “Bone
density”, “Hormonal contraceptives” and “Contraceptives, Oral, Hormonal” were applied to the
BVS, Index Scielo and PubMed databases. The PRISMA 2020 flow diagram was used as a tool for
selecting and eligibility of scientific publications. After applying the inclusion and exclusion criteria,
9 articles were selected to compose the sample for this review. Combined oral contraceptives are
associated with changes in the physiological processes of bone anabolism, favoring bone
resorption and disrupting the amount of bone gain during development. Physicians who prescribe
this type of medication to adolescents should weigh the risks and benefits and analyze the dose

applied. It is expected that new research will be conducted based on this review in order to fill the

knowledge gaps left by current studies.
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1 INTRODUCAO

Os contraceptivos sdo métodos utilizados, entre outros motivos, para a contracepcao,
ou seja, evitar a gravidez. Seu uso na adolescéncia possui inUmeras controvérsias, isso
porque traz a tona a pauta do inicio da atividade sexual na adolescéncia (Sociedade Brasileira
de Pediatria, 2018). Apesar das divergéncias é importante salientar que quando necessaria, a
contracepcdao na adolescéncia deve ser realizada de maneira correta e 0 acompanhamento
com um médico é essencial para garantir que o método adotado seja o ideal para a paciente

em questdo (Moreira et al., 2022; Santos, Roso e Lisboa Filho, 2021).

A gravidez inoportuna em adolescentes pode prejudicar sua qualidade de vida, saude
mental e planejamento familiar. Além disso, evidéncias indicam que os riscos de eclampsia,
infeccOes e filhos com baixo peso ao nascer estdao aumentados em maes adolescentes (entre
10 e 19 anos). Em adicdo, a adolescéncia é um periodo ainda de desenvolvimento, e por isso
é necessario realizar o devido acompanhamento para minimizar as consequéncias dessa
potencial ocorréncia (Sociedade Brasileira de Pediatria, 2018). Durante essa faixa etdria,
estdo ocorrendo mudangas como o crescimento e modificagdo da composi¢do corporal, e
também a maturacdo sexual e desenvolvimento dos caracteres sexuais secundarios (Biason,

2013).

As taxas de natalidade em adolescentes sdao alarmantemente altas, e evitar esses
casos quando acidentais pode ser considerada uma forma de promoc¢do da saude dessas
jovens (Melo et al., 1993). Atualmente, o mercado farmacéutico dispde de inUmeras op¢des
de métodos que podem ser utilizados com a finalidade de contracepc¢ao, além de outras
finalidades relacionadas a disturbios uterinos (Moreira et al., 2022). Nesse artigo,
abordaremos principalmente os contraceptivos orais combinados (COC), e seu uso na

adolescéncia.

No que diz respeito aos COCs, eles tratam-se de anticonceptivos hormonais,
contendo estrogénio e progestogénio, e podem ser utilizados a partir da menarca. A maioria
é composta pelo etinilestradiol como componente estrogénico, e diferentes progestagénicos,
como levonorgestrel, desogestrel e outros (Sociedade Brasileira de Pediatria, 2018). O uso
desse tipo de medicamento esta se tornando cada vez mais popular entre mulheres

adolescentes, e acredita-se que isso ocorra, em parte, por conta da facilidade do uso e



manuseio do referido método (Brajic et al., 2018). Em contrapartida, os contraceptivos
guando iniciados precocemente, no periodo da adolescéncia e matura¢do do corpo como um
todo, podem ser potencialmente prejudiciais, e apresentar determinados riscos a salude. Por
isso, sua prescricdo deve ser realizada com cautela e de maneira criteriosa, a fim de evitar

riscos desnecessarios as pacientes (Cardoso et al., 2019).
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J4 é estabelecido na literatura que os anticoncepcionais hormonais possuem
influéncias na massa dssea, isso porque acredita-se que o componente presente nesses
farmacos seja um potencial modificador do metabolismo ésseo que gera diminuicdo da
densidade mineral d6ssea. O estrogénio possui uma atividade direta no tecido dsseo,
estimulando formacdo, diferenciacdo e proliferacdo dos osteoblastos, contribuindo com a
formacdo dssea (Biason, 2013). Alguns apontamentos cientificos sugerem que o estrogénio
esteja mais fortemente relacionado com a contribuicdo na fragilidade déssea, ao inibir a
reabsorcdo 6ssea. Em adolescentes, o uso desses hormonios exdgenos em concomitancia da
puberdade pode ser critico na aquisicdo de massa dssea que deveria acontecer, justamente
pela sensibilidade aumentada aos influenciadores exdégenos nesse periodo da vida (Fortes,

2012).

Assim, é notavel a relevancia da temadtica no contexto da promocdo de saude, visto
que os efeitos apresentados podem ser prejudiciais para a qualidade de vida das jovens em
questdo. No entanto, mesmo com a importancia tracada a respeito da temdtica, as
evidéncias sobre as altera¢des no tecido dsseo decorrentes do uso de COCs em adolescentes
sdo escassas, e por isso o presente estudo objetivou reunir as evidéncias encontradas que
relacionam as altera¢des na densidade dssea de adolescentes com o uso de anticonceptivos

hormonais combinados.

2 METODOLOGIA

Optou-se pela realizagdo de um estudo de revisao de literatura integrativa. Os artigos
selecionados foram coletados das seguintes bases bibliograficas: Index Scielo (Scientific
Electronic Library Online), BVS (Biblioteca Virtual em Saude) e PubMed (United States
National Library of Medicine). A delimitacdo temporal utilizada foi referente aos anos de

2014 a 2024. Os descritores aplicados nas bases foram descritores “Densidade dssea”,



“Contraceptivos hormonais” e “Anticoncepcionais orais” juntamente com os operadores

booleanos AND e OR, para melhor cruzamento de dados.

O delineamento da estratégia de busca se deu a partir da utilizagcdo dos filtros: texto
completo e gratuito, idiomas portugués, inglés e espanhol e dados associados. Os estudos
incluidos poderiam ser estudos de casos, estudos de coorte, estudos retrospectivos
observacionais, revisGes sistematicas, meta-andlises, estudos experimentais e quase
experimentais. A tematica em pauta dos artigos deveria relacionar o uso de contraceptivos
hormonais com a densidade dssea, no entanto, optou-se pela ndo delimitacdo da idade
como critério de elegibilidade, uma vez que a amostra encontrada ndo seria o suficiente para
a construcao da revisdao. Apesar disso, a presente revisao objetiva tratar apenas de
adolescentes, logo, as informacdes coletadas foram apenas aquelas que condiziam com a

faixa etdria incluida na descricao adolescente (12 a 18 anos de idade).

A técnica de leitura exploratéria, interpretativa e seletiva foi usada como base nos
dois momentos de triagem. A sele¢do seguiu como base o escore Preferred Reporting Items
for Systematic Reviews and Meta-Analysis e o PRISMA flow diagram. As
publicacGes foram triadas primeiramente pelos titulos, e em seguida pela leitura na integra.
Apds o momento de selecdo, os artigos selecionados foram organizados em uma tabela
contendo titulo, ano da publicacdo, objetivo, metodologia e conclusdes. Em ultima etapa,
ocorreu uma minuciosa leitura e andlise das publicacdes, e as informacdes relevantes foram

coletadas para a construgao da revisdo bibliografica.

3 DISCUSSAO

A adolescéncia é um periodo critico na formacdo e aquisicdo de massa ossea.
Durante essa faixa etdria, estdo ocorrendo mudancgas dinamicas na massa, geometria e
microarquitetura do esqueleto, sendo que cada osso vai apresentar suas particularidades e
tempo necessario para atingir sua maturacdo mdaxima. Ao final da adolescéncia, ocorre um
desbalanco na quantidade de massa éssea adquirida e perda dssea, favorecendo o ganho de
massa, que contribui para o crescimento e desenvolvimento desses individuos (Bachrach,
2020; Rizzo et al., 2019). Perdas de ganhos dsseos durante esse estagio podem contribuir no

futuro para o aumento da fragilidade dssea, e o surgimento de osteoporose e fraturas, por



exemplo. Um reflexo disso pode ser a diminui¢do do escore Z dessas adolescentes, indicando
prejuizos no crescimento acarretados pelo inicio precoce de contraceptivos orais combinados

(COCs) (Cartwright et al., 2016; Hadji, Colli, Regidor, 2019).

Os COCs sdo prescritos ndo apenas para prevencdo da gravidez, mas também para
tratamento de acne, dismenorreia ou hirsutismo. As evidéncias apontam que a utilizacao
desses hormonios exdgenos pode ser benéfica para mulheres ja maduras na pré-menopausa,
mas em contrapartida, criancas e adolescentes sao afetadas por ainda estarem em periodo
de desenvolvimento, (Bachrach, 2020; Cartwright et al.,, 2016; Lopez et al., 2015). Os
profissionais da saude devem utilizar a analise de riscos e beneficios ao prescreverem esse
tipo de método contraceptivo para adolescentes (Lopez et al., 2014). Isso deve ser
ponderado pois os resultados da aquisicdo dssea insuficiente durante a janela de
desenvolvimento podem predispor a fraturas e fragilidade na vida adulta, o que prejudica a

qgualidade de vida dessas mulheres (Hadji, Colli, Regidor, 2019).

Fisiologicamente, nas mulheres, os hormodnios e esterdides sexuais impactam
diretamente na modulacdo dos processos envolvidos na maturacdo éssea ao longo da
puberdade. O hormoénio GH, secretado pela hipdfise, estimula a producdo do fator
semelhante a insulina 1 (IGF-1), secretado principalmente pelo figado. O IGF-1, por sua vez,
atua no tecido dsseo estimulando a diferenciacao dos osteoblastos, aumentando a aquisi¢ao
de massa 6ssea (Bachrach, 2020; Hadji, Colli, Regidor, 2019). Em um estudo experimental de
Allaway et al, 2020, a via do GH/IGF-1 foi relacionada com a diminuicdo da densidade
mineral dssea (DMO) de adolescentes em uso de COCs. Neste experimento foi observado
qgue os hormodnios exdgenos fornecidos nos COCs podem resultar na resposta hepatica
suprimida ao GH, e diminuicdo de sintese de IGF-1 pelas células hepaticas. Esses impactos
decorrem principalmente pelo “efeito de primeira passagem” durante a metabolizacdo
hepatica dos hormoénios ingeridos via oral. Esses achados acarretam em complicagGes

futuras na renovagdo 6ssea e diminuicdo da DMO (Allaway et al., 2020).

Outra via envolvida diz respeito aos hormonios estrogénio e progesterona. Os
referidos esterdides sexuais atuam durante a adolescéncia, periodo critico no
desenvolvimento dsseo, ajudando na aquisicao mineral e mudancgas na geometria e tamanho

dos ossos. Os estrogénios estimulam a deposicdo dssea na regido periosteal, que mais tarde



na puberdade sera inibida pelas concentracdes maiores do hormonio e inibem a reabsorcao
Ossea endocortical, processos que resultam no produto final que é o aumento do didametro
do osso e da DMA diafisdria. Molecularmente, a inibicdo da reabsorcdo éssea é liderada pelo
estradiol, um tipo de estrogénio, que atua aumentando a apoptose dos osteoclastos e
reduzindo a apoptose dos osteoblastos. Outras vias paralelas que sofrem influéncias do
estrogénio sdo a via da IL-6, que é estimuladora de reabsorgdo dssea e é consequentemente
bloqueada pelo horménio citado, e também vias como o sistema OPG/RANKL/RANK que é

estimulado pois também inibe reabsor¢do dssea (Bachrach, 2020; Hadji, Colli, Regidor, 2019).

Em paralelo, a progesterona, outro esterdide sexual, atua em conjunto com o
estrogénio nos efeitos anti reabsortivos 6ésseos. Nos contraceptivos hormonais estdo
presentes os progestogénios, sintéticos da progesterona, que atuam se ligando nos
receptores especificos de progesterona das células. De acordo com evidéncias fornecidas de
estudos In vitro, a progesterona em concentracdes fisioldgicas influencia a diferenciacdo dos
osteoblastos, ao passo que, em quantidades farmacoldgicas inibe essas células désseas

(Bachrach, 2020; Hadiji, Colli, Regidor, 2019).

Em um estudo quase experimental de Rizzo et al., 2019, observou-se maior aumento
na massa ossea analisada pela densitometria éssea daquelas adolescentes que ndo faziam
uso de contraceptivos hormonais orais. Os anticoncepcionais utilizados eram de baixa
dosagem e foram associados a menores ganhos dsseos, bem como quantidades inferiores de
marcadores de formacgdo dssea. As adolescentes abrangidas no estudo tinham entre 12 e 20

anos, e eram todas saudaveis (Rizzo et al., 2019).

Além do mecanismo molecular envolvido, as alteragdes na DMO envolvem
caracteristicas especificas da usudria em questdo, e essas especificidades podem predispor
ao aumento de perda dssea, e resultar na fragilidade do osso. A idade, como ja mencionado,
é um dos fatores, e dentre os outros temos a o local do corpo afetado, e também a dose
utilizada do medicamento (Allaway et al., 2020). Algumas pesquisas, no entanto, fornecem
evidéncias divergentes, como o caso do estudo observacional prospectivo de Brajic et al.,
2018. Nesse estudo, diminuicdes na DMO foram observadas em adolescentes que usavam
COCs, quando comparadas com aquelas que ndo usavam, mas essas altera¢cées ndo foram

relacionadas a dose de estrogénio, e nem a idade de inicio do COC. No entanto, esse estudo
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requer confirmacdo de ensaio de controle randomizado, e ndo possuiu uma grande amostra

de individuos analisados (Brajic et al., 2018).

Outros estudos sugerem uma hipdtese do limiar de estrogénio, que implica que
tecidos diferentes possuem niveis diferentes de sensibilidade ao estradiol, e por isso é
necessaria uma faixa de nivel de estradiol que seja segura para os 0ssos ao invés de um unico
valor arbitrario que ndo consiga sanar a necessidade da variabilidade individual. No geral, a
preocupacdo maior concerne os COCs de dose ultra baixa, contendo menos de 20
microgramas de etinilestradiol, pois eles ndo geram efeitos colaterais como as complicacGes
cardiovasculares, mas em contrapartida causam um efeito deletério na saude dssea e DMO
(Hadji, Colli, Regidor, 2019; Rizzo et al., 2019). Em um estudo de controle ndo randomizado
realizado por Biason et al.,, 2015, o grupo de usuarias de COC apresentaram menores
variagcoes e aquisicbes de DMO e massa Ossea, respectivamente, ao passo que O grupo

controle apresentou uma quantidade 6 vezes maior (Biason et al., 2015).

Mediante ao exposto, é notério que as evidéncias indicam a favor de uma cautela na
prescricdo desses hormonios orais por meninas que estdo na adolescéncia. Ainda existem
divergéncias, mas a grande maioria dos estudos sugere que de fato os COCs prejudicam o
desenvolvimento dsseo, e diminuem a aquisicdo de massa dssea, resultando em menores

densidades dsseas e predispondo a fraturas e fragilidade.

A pequena amostra de artigos coletados condizentes com o objetivo da revisdo resume a
falta de publicacGes acerca da tematica, e a importancia de novos artigos para sanar as
lacunas deixadas por aqueles ja existentes. Além disso, ainda existem divergéncias sobre os
impactos dos COCs na fragilidade dssea das mulheres, uma vez que estudos avaliando esses
mesmos parametros obtiveram resultados diferentes. Espera-se que estudos futuros possam
nortear melhor a tematica e embasar mais dados a respeito das influéncias dos
contraceptivos orais combinados na densidade mineral 6ssea das adolescentes que fazem o
uso de tais hormonios.
CONCLUSAO

O objetivo do presente estudo foi avaliar as alteracdes na densidade mineral dssea
resultante do inicio precoce do uso de contraceptivos hormonais. Apesar da pequena

guantidade de pesquisas encontradas, as evidéncias apontam a favor da diminuicdo da
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densidade mineral ossea das adolescentes que iniciam precocemente o uso de
contraceptivos orais combinados, isso porque eles atuam no processo de desenvolvimento e
maturacdo dssea, e realizam alteragdes fisioldgicas que culminam em menor aquisi¢cdo dssea
ao longo do desenvolvimento. Espera-se que esse estudo fornega dados necessarios para a

realizacdo de novos estudos experimentais ou ndo sobre a tematica.
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