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RESUMO

Objetivo: Relatar e comparar métodos contraceptivos (progestagenos), seus tipos e vias de administragao
relacionando-as com incidéncia de osteopenia. Detalhamento de caso: Trata-se de um relato de caso, onde
uma paciente de 34 anos, em seguimento devido a NIC 2/3, sem fatores de risco de fraturas, sem
comorbidades, em uso de prolongado (14 anos), de acetato de medroxiprogesterona. Devido a este fato, foi
investigado osteoporose por meio de densitometria 0ssea. Obteve-se como resultado da densitometria,
osteopenia, isso se deve principalmente devido ao hipoestrogenismo causada por uso prolongado de
progesterona isolada, causando entdo um bloqueio no eixo, levando em consideragéo que o estrogénio tem
efeito protetor de massa Gssea, por inibir sua reabsor¢cdo. Outros Fatores de risco evidenciado também séo,
estilo de vida, como sedentarismo e alimentacdo copiosa. Considerac8es finais: Considera-se que uso de
progestagenos isolados, em especifico uso injetavel é um grande fator de risco para desenvolvimento de
osteoporose. Porém o mesmo ndo acontece com progestagenos via oral ou implantes.

Palavras-chave: Medroxiprogesterona, Menacme, Osteoporose.
ABSTRACT

Objective: To report and compare contraceptive methods (progestogens), their types and routes of
administration, relating them to the incidence of osteopenia. Case details: This is a case report of a 34-year-
old patient, under follow-up due to NIC 2/3, with no risk factors for fractures, no comorbidities, and in prolonged
use (14 years) of medroxyprogesterone acetate. Due to this fact, osteoporosis was investigated by means of
bone densitometry. The densitometry revealed osteopenia, which is mainly due to hypoestrogenism caused
by prolonged use of progesterone alone, thus causing a blockage in the axis, taking into account that estrogen
has a protective effect on bone mass by inhibiting its reabsorption. Other risk factors also highlighted are
lifestyle, such as a sedentary lifestyle and a copious diet. Final considerations: It is considered that the use
of isolated progestogens, specifically injectable use, is a major risk factor for the development of osteoporosis.
However, the same does not happen with oral progestogens or implants.
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RESUMEN

Objetivo: Informar y comparar los métodos anticonceptivos (progestagenos), sus tipos y vias de
administracion, relacionandolos con la incidencia de osteopenia. Detalles del caso: Se presenta un caso
clinico, donde se presenta una paciente de 34 afios, en seguimiento por NIC 2/3, sin factores de riesgo de
fracturas, sin comorbilidades, en uso prolongado (14 afios) de acetato de medroxiprogesterona. Por este
hecho, la osteoporosis se investigd mediante densitometria 6sea. Como resultado de la densitometria se
obtuvo osteopenia, esto se debe principalmente al hipoestrogenismo provocado por el uso prolongado de
progesterona aislada, provocando un bloqueo en el gje, teniendo en cuenta que los estrégenos tienen un
efecto protector sobre la masa Gsea, al inhibir su reabsorcién. Otros factores de riesgo destacados son
también el estilo de vida, como el sedentarismo y la alimentacion copiosa. Consideraciones finales: Se
considera que el uso de progestagenos aislados, especificamente el uso inyectable, es un factor de riesgo
importante para el desarrollo de osteoporosis. Sin embargo, no ocurre lo mismo con las progestinas orales o
los implantes.

Palabras clave: Medroxiprogesterona, Amenaza, Osteoporosis.

INTRODUCAO

A medroxiprogesterona € um progestogénio sintético amplamente utilizado em diversas terapias
hormonais, incluindo contracepcao e tratamento de distlrbios menstruais. Entre as formas mais comuns de
administragdo, destaca-se o acetato de medroxiprogesterona (AMP), frequentemente utilizado em
contraceptivos injetaveis de longa duracéo.

O AMP é utilizado por mais 9 milhdes de mulheres em todo o mundo e tem alto uso entre adolescentes no
Reino Unido e nos Estados Unidos, baseado nisso, foram levantados diversos estudos sobre seus efeitos
adversos, particularmente em relagdo a salde éssea (TELLA, SH e GALLAGHER JC, 2014). A osteoporose
€ uma condicdo caracterizada pela diminuicdo da densidade mineral éssea (DMO) e pela deterioracdo da
microarquitetura do tecido 6sseo, aumentando o risco de fraturas e da fragilidade 6ssea.

Durante a adolescéncia e o inicio da vida adulta, o esqueleto humano atinge seu pico de massa 6ssea,
um periodo critico em que qualquer interferéncia na formacao 6ssea pode ter consequéncias duradouras. O
estrogénio desempenha um papel crucial na manutengdo da densidade 6ssea, pois inibe a atividade
osteoclasticas nos 0ssos e, portanto, a supressao deste horménio pelo uso de progestagénios, como a
medroxiprogesterona, tem sido associada a perda de massa 6ssea (KIWEEWAMATOVU F, et al., 2022; LAM
C e MURTHY AS, 2016; NGUYEN PL, et al., 2015). A osteoporose € uma condi¢ao caracterizada pela reducéo
da densidade 6ssea e aumento do risco de fraturas.

Ela pode ser influenciada por vérios fatores, como a genética, dieta e atividade fisica, além de condi¢des
médicas e uso de medicamentos. A prevencdo dessa condicao € crucial, especialmente em populagbes de
risco, como mulheres na pés-menopausa e idosos (ACOG, 2021). A utilizagao de contraceptivos orais durante
a adolescéncia tem mostrado efeitos significativos sobre a densidade mineral éssea.

Um estudo recente indicou que o uso de doses baixas desses contraceptivos pode impactar a salde éssea
ao longo do tempo, especialmente quando usado por periodos prolongados (ORSOLINI LR, et al., 2023). As
diretrizes clinicas do Reino Unido para a prevencdo e tratamento da osteoporose fornecem orientacdes
detalhadas sobre o diagnéstico e o manejo da condi¢éo, destacando a importancia de intervencdes precoces
para prevenir fraturas em pessoas em risco (COMPSTON J, et al., 2017).

A combinacédo de ferramentas como o Garvan e o FRAX tem se mostrado eficaz para prever o risco de
fraturas em mulheres pds-menopdausicas jovens. Esses métodos sdo utilizados para identificar aqueles que
necessitam de intervencdes especificas para prevenir a progressdo da osteoporose (CRANDALL CJ, et al.,
2019). O uso da medroxiprogesterona intramuscular tem sido associado a uma série de efeitos adversos,
incluindo perda 6ssea em mulheres que iniciam o tratamento com antirretrovirais. Esses efeitos podem ser
especialmente notaveis em populages mais jovens (KIWEEWAMATOVU F, et al., 2022).
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A seguranca do uso da medroxiprogesterona subcuténea foi avaliada em varios estudos, que sugeriram
um perfil de seguranca favoravel, mas com necessidade de monitoramento continuo em termos de efeitos na
densidade Ossea. A relacdo entre 0 uso de medicamentos e o risco de fraturas pode ser agravada por
interacdes entre drogas. A pesquisa sugere que 0 uso concomitante de multiplos medicamentos que afetam
0 metabolismo 6sseo pode aumentar o risco de fraturas, especialmente em pessoas idosas.

O mesmo acontece em relacdo a incidéncia de osteopenia e até mesmo ao desenvolvimento de
osteoporose no periodo do climatério e menopausa devido ao hipoestrogénismo, o qual o é considerado
importante fator de risco para baixa densidade mineral 6ssea (DRAGOMAN, MV e GAFFIELD, ME, 2016).

Embora seja eficaz no controle de condicdes como endometriose, hiperplasia endometrial e como método
contraceptivo injetavel, sua acdo sobre o metabolismo ésseo é preocupante, especialmente em usuarios de
longo prazo.

Estudos mostram que mulheres no periodo p6s menopausa, em até 3 anos, cerca de 10% ja apresentaria
alteracdes na densidade mineral éssea e posterior desenvolvimento de osteopenia/ osteoporose, e apds 7
anos ou mais deste periodo, cerca de 32 % destas j4 estaria apresentando tais alteracdes. Estas se devem
ndo somente ao processo de envelhecimento, estilo de vida, habitos, genética, mas grande parte, cerca de
dois tercos ao hipoestrogenismo, mecanismo este simulado pelo uso prolongado de acetato de
medroxiprogesterona em mulheres na menacme (EMENY RT, et al., 2019).

Estudos sobre a intervencao farmacoldgica em pacientes com doenca renal cronica mostraram resultados
variados, com alguns medicamentos se mostrando eficazes na prevencdo da perda 6ssea, enquanto outros
ndo demonstraram beneficios significativos (HARA T, et al., 2021). A utilizacdo da medroxiprogesterona ap4s
cirurgias bariatricas tem sido explorada como uma opcao para mulheres que precisam de contracepcdo a
longo prazo, embora os efeitos sobre a densidade 6ssea sejam motivo de preocupac¢édo (LAM C e MURTHY
AS, 2016).

A terapia de privagdo androgénica, utilizada no tratamento do cancer de préstata, tem sido associada a
uma série de efeitos adversos, incluindo a perda de densidade 6ssea, o que demanda estratégias para mitigar
esses efeitos (NGUYEN PL, et al., 2015).

O presente estudo visa relatar caso de osteopenia apos uso prolongado de medroxiprogesterona, ocorrem
em ambulatério referéncia do interior do estado de Sdo Paulo no ano de 2024. O trabalho foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa sob nimero de parecer 7.196.958 e CAEE 83273424.0.0000.5438.

DETALHAMENTO DE CASO

Paciente do sexo feminino 34 anos, higida, IMC 36,7, negava comorbidades e uso de medicac¢des de uso
continuo. Gesta dois, para dois, sendo ambas cesareas. Como método contraceptivo fazia uso de acetato de
medroxiprogesterona ha 14 anos (desde o Ultimo parto), referindo estar bem adaptada ao método.

Como antecedentes pessoais nega histérico de fraturas, tabagismo ou etilismo, fraturas de baixo impacto
ou ainda doencas como artrite reumatoide ou lUpus, e nos antecedentes familiares ndo apresentava historico
de osteoporose ou fraturas espontaneas de baixo impacto.

Negava queixas ginecolégicas ou dos diversos aparelhos. Deu entrada no ambulatério de ginecologia para
realizacdo de colposcopia devido colpocitolégico com resultado de células escamosas atipicas, ndo se
podendo descartar uma lesdo de alto grau (ASC-H). Realizada colposcopia com bidpsia de lesdo com
resultado de lesdo intra-epitelial de alto grau (NIC-2/3) sendo encaminhada para realizacdo de conizacao.

O uso prolongado do injetavel trimestral fez a equipe se atentar para o possivel risco de reducdo de
densidade mineral 6ssea, tendo sido solicitada densitometria 6ssea que evidenciou em coluna uma densidade
mineral 6ssea 0,8 abaixo do desvio padrdo (DP) para idade, sexo, cor, peso e altura e em fémur uma
osteopenia leve (1,1 DP) para populagéo jovem.
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Sendo assim foi optado pela mudanca de método contraceptivo para a progesterona isolada oral
(desogestrel 75mcg/dia) e iniciado alendronato de s6dio 70mg uma vez na semana além de reposicéo de
vitamina D e carbonato de calcio diarios, visando retardo no desenvolvimento da osteoporose.

DISCUSSAO

Estudos analisaram que o uso do acetato de medroxiprogesterona em mulher em idade reprodutiva por
até dois anos, ndo impactam futuramente na densidade mineral éssea, a diminuicdo desta é apenas durante
periodo de utilizagdo, com recuperacdo apos, diferente do caso relatado em presente trabalho que seu uso
foi por 14 anos (KIWEEWAMATOVU F, et al., 2022).

Fora comparado também o uso de anticoncepcionais hormonais combinados, tanto injetaveis como orais,
com o uso de progesterona isolada, onde evidenciou a reducéo da densidade mineral éssea apenas nos
progestagenos isolados. Contudo, analisando os efeitos dos contraceptivos de depdsitos com progesterona
isolada em mulheres que ainda ndo haviam atingido pico de massa 6ssea, sendo sua diminuicdo apenas
durante periodo do uso, exceto uso do acetato de medroxiprogesterona, os demais contraceptivos contendo
progesterona isolada como o desogestrel (uso oral) e levonorgestrel contido no implante hormonal ndo afetam
0 metabolismo 6sseo (LAM C e MURTHY AS, 2016).

Podemos citar alguns fatores de risco para osteoporose que se enquadram no estilo de vida da paciente,
como o tempo de amenorreia por aleitamento materno, sexo feminino, hipoestrogenismo exdgeno o qual foi
ocasionada pelo blogueio do eixo por progesterona isolada, estilo de vida sedentério, dieta pobre em célcio e
vitamina D, bem como baixa exposi¢éo solar.

Relevante ressaltar demais fatores de risco para tal patologia, onde a mesma néo se enquadraria, porém
contribui para seu desenvolvimento como doenca renal cronica, disturbios hormonais como doenca de
Cushing, hiperparatireoidismo, hipertireoidismo e hipogonadismo, niveis elevados de prolactina, diabetes
mellitus, doenca celiaca, artrite reumatoide. Uso prolongado de corticoides, quimioterapicos e
anticonvulsivantes (EMENY RT, et al., 2019).

Em relacdo a densidade mineral dssea, dados da literatura justificam esta correla¢é@o positiva entre peso
corporal, e densidade mineral éssea. A maior conversdo periférica dos horménios gonodais em pacientes
obesas melhora a manutencdo da massa 0ssea, protegendo contra os efeitos adversos da deficiéncia
estrogénica sobre o esqueleto, sendo sua obesidade podendo ter contribuido positivamente para ndo piora
do quadro de osteopenia.

A baixa densidade mineral 6ssea, especialmente no colo femoral é um forte preditor de fraturas. O risco
de fratura aumenta em duas a trés vezes. Além da baixa densidade mineral 6ssea, é importante a identificagéo
dos fatores clinicos de risco individualizado em cada paciente para osteoporose e fraturas, pois nos auxiliam
na avaliacé@o do risco absoluto de fratura e na sele¢édo dos pacientes a serem tratados.

Vale ressaltar atualmente o aumento da expectativa de vida e a tendéncia das mulheres em adiar o
momento adequado da gravidez, sendo duas caracteristicas presentes nas familias brasileiras e também em
outros paises do mundo como os Estados Unidos e tém colocado a comunidade cientifica em alerta quanto
aos problemas relacionados com a longevidade culminando assim o aumento da incidéncia das doencas
cronicas degenerativas, como a osteoporose, e 0 aumento do uso métodos contraceptivos mais praticos e
eficazes como os injetaveis trimestrais, tais como o0 acetato de medroxiprogesterona, que podem estar
relacionados com o aumento desta incidéncia.

Em relacdo a métodos diagnésticos, por ser uma doenca silenciosa ndo apresentando assim sintomas
especificos em suas fases iniciais, exceto em estados ja avangados que apresentam fraturas ou microfraturas.
Hoje a densitometria 6ssea nos acresce no diagnéstico, tendo alta acuracia e mesmo assim sendo pouco
solicitado atualmente.

Importante ressaltar que este exame deve ser realizado em todas as pacientes acima de 65 anos ou acima
de 50 anos naquelas com quadro de menopausa precoce devido a privacdo de estrogénio, quando ha uma
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suspeita clinica, seja por fatores de risco que o paciente esta exposto no momento ou por fraturas tipicas
(HARA T, et al., 2021; NGUYEN PL, et al., 2015).

O mesmo acontece no caso relatado, em que a paciente teve privacao de estrogénio por blogueio do eixo
gonadal devido uso prolongado de progesterona, e por demais fatores de risco houve uma suspeita clinica e
a necessidade de realizar a densitometria 6ssea, onde evidenciou-se osteopenia, na qual seu valor evidenciou
T-score de -1,3 em colo do fémur, onde os valores de referéncia sédo normais de -1,0, osteopenia leve entre -
1,0 a -2,5 e osteoporose abaixo de -2,5 (EMENY RT, et al., 2019; HARA T, et al., 2021).

Estabelecido o diagndstico e riscos de fratura da paciente, importante estabelecer prevengdo ou até
tratamento dependendo a fase evolutiva da doenc¢a. Tratamentos anabdlicos como reposi¢éo de vitamina D,
atividade fisica resistida, além de tratamento anticatabolicos como os bisfosfonatos, a osteoprogesterina
(OPG) e o ranelato de estréncio bem como terapia de reposicdo hormonal de estradiol sdo empregados na
pratica (TELLA SH e GALLAGHER JC, 2014; WANG LT, et al., 2023).

A mudanca do estilo de vida incluindo atividade fisica regular e resistida e dieta guiada por nutricionista foi
incentivado para melhora da densidade éssea, perda de peso e melhora do perfil metabdlico, bem como
suplementacéo de calcio e vitamina D para recuperagéo da perda e inibir progressao da doenca (AMPATZIS
C, etal., 2022; COMPSTON J, et al., 2017). Estilo de vida ativo € um ponto importante a ser incentivado para
diminuir a incidéncia de osteopenia e consequentemente de osteoporose. O acompanhamento de dosagem
de vitamina D e sua devida reposi¢cdo quando necesséria, ocupa tal importancia (KIWEEWAMATOVU F, et
al., 2022; DRAGOMAN MV e GAFFIELD ME, 2016).

Conclui-se, portanto que a escolha do método contraceptivo deve ser individualizada, bem como a
investigacao de antecedentes tanto pessoais quanto familiares, uso de medicacdes e deve ser minuciosa
para ndo ser a causa de iatrogenias. Portando, podemos concluir que em idades mais jovens, devemos dar
preferéncia para progesterona isolada por via oral ou até mesmo implantes a uso de acetato de
medroxiprogesterona, visto que existem evidéncias cada vez mais concretas de que seu uso prolongado
cause prejuizos 0sseos, entretanto tais efeitos sdo, aparentemente reversiveis apds suspensao da
medicacéo.
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