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RESUMO 

 

Introdução: Estudo observacionais apontam que mulheres em uso de contraceptivo 

oral combinado (COC) apresentam triglicerídeos de jejum e lipemia pós-prandial mais 

elevados do que as que não usam. Esses mesmos estudos levantam a hipótese de 

que isso se deve a diminuição da produção e ação da lipase lipoprotéica. Por 

consequência, aventa-se a hipótese de que mulheres em uso de contraceptivo oral 

apresentem diminuição da sensibilidade insulínica, já que, a insulina é o hormônio que 

estimula a atividade e produção da lipase lipoproteica. Objetivo: Testar hipótese de 

que existe diferença entre a sensibilidade insulínica de mulheres que utilizam e não 

utilizam COC, bem como verificar se existe associação entre os índices do HOMA-IR 

e HOMA-β e o perfil lipídico de jejum dessas mulheres. Métodos: Após o cálculo 

amostral, foram incluídas 44 mulheres divididas igualmente entre os grupos. Incluídas 

mulheres, idade entre 19 e 30 anos, eutróficas, que utilizavam ou não utilizavam COC, 

com triglicerídeos de jejum abaixo de 150mg/dL e irregularmente ativas. Excluídas 

mulheres com comprometimento hepático, pancreático ou renal, em uso de 

corticoides, hipolipemiante, anabolizantes ou suplementos alimentares, fumantes, 

com diagnóstico de hipo ou hipertieroidísmo ou síndrome do ovário policístico. A 

amostra foi dividida em dois grupos: grupo COC (GCOC) formado por mulheres em 

uso de COC e grupo sem COC (GSCOC) formado por mulheres que não utilizam 

nenhum método contraceptivo a base de hormônios. Após jejum de 12h foram 

coletados 5ml de sangue para dosagem do perfil lipídico, da insulina e da glicemia. 

Posteriormente calculado com esses valores o HOMA-IR e HOMA-β. Estatística: 

Utilizado o Mann-Withney bidirecional para comparação dos valores do HOMA-IR e 

HOMA-β entre os grupos. Utilizado o teste de Sperman para verificar a correlação 

entre as variáveis do perfil lipídico e o HOMA-IR e HOMA-β. Posteriormente foi 

realizada a análise multivariada, entrando no programa as variáveis que apresentaram 

correlação positiva com o HOMA-IR e HOMA-β. Resultados: A média de idade, índice 

de massa corporal, glicemia, insulina respectivamente do GCOC e do GSCOC foram: 

23±1,3 vs 23±2,0 anos; 22±1,4 vs 22±1,0 kg/m2; 86±8,8 vs 84±7,9 mg/dL; 10.2±4.4 vs 

6.4±2.9 uM/L. A média das variáveis do perfil lipídico: triglicerídeos, colesterol total, 

LDL e HDL respectivamente do GCOC e do GSCOC foram: 88±72 vs 49±40mg/dL 

(p˂0,01); 207±38 vs 183±30mg/dL (p=0,02); 134±36 vs 125±27mg/dL (p=0,34); 54±13 

vs 48±11mg/dL (p=0,10). A média do HOMA-IR e HOMA-β respectivamente do GCOC 

e do GSCOC foram: 1,6 (1,1 – 2,5) vs 1,2 (0,9 – 1,5) (p=0,03); 207 (116 – 241) vs 101 

(86 – 132) (p˂0,01). Observada correlação linear moderada e positiva entre o HOMA-

IR-IR e o colesterol total (r=0,34 e p=0,02). Já na análise de correlação do HOMA-β 

verificou-se correlação o linear moderada e positiva com os triglicerídeos (r=0,41 e 

p˂0,01), com o colesterol total (r=0,40 e p˂0,01) e com a LDL (r=0,30 e p=0,04). 

Quando realizada a análise de associação linear multivariada, verificou-se 

significância de associação independente entre o uso de COC e o HOMA-β com razão 

de chance de 8,15 para um intervalo de confiança de (1,02 - 64,94) e p=0,04. 

Conclusão: Mulheres que utilizam COC apresentam HOMA-IR e HOMA-β maior que 

mulheres que não utilizam COC.  Isso sugere que essas mulheres apresentam menor 

sensibilidade insulínica, o que corrobora com as alterações lipídicas encontradas 

nessa população.  
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ABSTRACT 

 

Introduction: Observational studies indicate that women on combined oral 
contraceptives (COC) have higher fasting triglycerides and postprandial lipemia than 
those who do not. These same studies raise the hypothesis that this is due to 
decreased production and action of lipoprotein lipase. Therefore, it is hypothesized that 
women in oral contraceptive use have decreased insulin sensitivity, since insulin is the 
hormone that stimulates the activity and production of lipoprotein lipase. Objective: To 
test the hypothesis that there is a difference between the insulin sensitivity of women 
using and not using COC, as well as to verify if there is an association between the 
HOMA-IR and HOMA-β indices and the fasting lipid profile of these women. Methods: 
Including women, aged between 19 and 30 years, eutrophic, who used or did not use 
COC, with fasting triglycerides below 150mg / dL and irregularly active. Excluded are 
women with hepatic, pancreatic or renal impairment, using corticosteroids, lipid-
lowering, anabolic or food supplements, smokers, diagnosed with hypo or 
hyperthyroidism or polycystic ovarian syndrome. The sample was divided into two 
groups: the COC group (GCOC) formed by women using COC and the non-COC group 
(GSCOC) formed by women who did not use any hormonal contraceptive method. 
After a 12-h fast, 5 ml of blood was collected to measure the lipid profile, insulin and 
glycemia. Subsequently calculated with these values were HOMA-IR and HOMA-β. 
Resultados: After the sample calculation, 44 women were divided equally between 
the groups. The mean age, body mass index, glycemia, insulin, respectively, of GCOC 
and GSCOC were: 23 ± 1,3 vs. 23 ± 2,0 years; 22 ± 1,4 vs 22 ± 1,0 kg / m2; 86 ± 8,8 
vs. 84 ± 7,9 mg / dL; 10,2 ± 4,4 vs 6,4 ± 2,9 uM / L. The mean of the lipid profile 
variables: triglycerides, total cholesterol, LDL and HDL respectively of GCOC and 
GSCOC: 88 ± 72 vs 49 ± 40mg / dL (p˂0,01); 207 ± 38 vs 183 ± 30mg / dL (p = 0,02); 
134 ± 36 vs 125 ± 27mg / dL (p = 0,34); 54 ± 13 vs 48 ± 11mg / dL (p = 0,10). The 
mean HOMA-IR and HOMA-β respectively of GCOC and GSCOC were: 1,6 (1,1 – 2,5) 
vs 1,2 (0,9 – 1,5) (p = 0,03); 207 (116-241) vs 101 (86-132) (p˂0,01). Positive and 
moderate linear correlation was observed between Homa-IR and total cholesterol (r = 
0,34 and p = 0,02). In the correlation analysis of HOMA-β, a moderate and positive 
linear correlation was observed with triglycerides (r = 0,41 and p0,01), with total 
cholesterol (r = 0,40 and p0,01) And LDL (r = 0,30 and p = 0,04). When the multivariate 
linear association analysis was performed, there was a significant association between 
the use of COC and HOMA-β with odds ratio of 8,15 for a confidence interval of (1,02 
– 64,94) and p= 0,04. Conclusion: Women who use COC have HOMA-IR and HOMA-
β higher than women who do not use COC. This suggests that these women have 
lower insulin sensitivity, which corroborates with the lipid alterations found in this 
population. 
 
Keywords: Insulin. Type 2 Diabetes Mellitus. Metabolism. Women. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

Milhões de mulheres em idade reprodutiva utilizam contraceptivo oral combinado de 

baixa dosagem (COC), sendo este, o método de planejamento familiar mais praticado 

no mundo(1). Os efeitos adversos associados ao uso do método contraceptivo oral, 

como o aumento do risco de eventos tromboembólicos venosos e de doenças 

cardiovasculares, foram notificados logo após a sua introdução na década de 60(2). 

Diante disso, novas formulações hormonais foram desenvolvidas na tentativa de 

reduzir estes efeitos adversos, surgindo assim os COC(3).  

 

Os COC são medicamentos que combinam as progestinas ao etinilistradiol 

(etinilistradiol menor que 30mcg). Essas modificações nos COC reduziram 

drasticamente a incidência de tromboembolismo venoso, acidente vascular encefálico 

e as elevações de todas as variáveis do perfil lipídico de jejum(3,4). No entanto, 

evidências recentes apontam que mulheres que utilizam COC, apresentam 

triglicerídeos de jejum(5), lipemia pós-prandial(6) e  proteína C reativa(7) mais elevados 

do que mulheres que não fazem uso desse medicamento.  

 

Isso possivelmente ocorra pela menor produção e atividade da enzima lipase 

lipoproteica, responsável por clivar as moléculas de triglicerídeos das lipoproteínas 

(Quilomícrons e VLDL) no sangue, para que posteriormente sejam absorvidos pelos 

músculos e utilizados como substrato para a produção de energia(8). Segundo esses 

autores, o que desencadeia esse mecanismo é a diminuição da sensibilidade 

insulínica provocada pelas progestinas, hormônios sintéticos que simulam os efeitos 

da progesterona, encontradas nos COC(8). A diminuição da sensibilidade insulínica 

nas células musculares inibe a produção e ação da enzima lipase lipoproteica, o que 

consequentemente eleva os triglicerídeos e a lipemia pós-prandial. Isso desencadeia 

a inflamação subclínica, evidenciadas pela elevação da proteína C reativa(8). 

 

A redução da sensibilidade à insulina ocorre quando os receptores de membranas 

celulares da insulina (IRS) tem dificuldade em reconhecer a insulina. Essa diminuição 

da sensibilidade insulínica diminui a absorção de glicose pelas células adiposas e 

musculares. O aumento dos valores circulantes de glicose plasmática estimula as 

células β-pancreáticas por retroalimentação positiva. Nesses casos, observa-se que 
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embora exista diminuição da sensibilidade insulínica, os valores plasmáticos de jejum 

e pós-prandial da glicemia estão dentro de limites considerados normais(9). 

 

Embora o clamp euglicêmico hiperinsulinêmico seja o exame padrão ouro para 

determinação da resistência insulínica, uma das formas mais utilizadas para avaliar a 

sensibilidade insulínica é o HOMA-IR e o HOMA- β. Esses são índices calculados a 

partir das dosagens da insulina e glicemia de jejum. Por ser de fácil reprodutibilidade 

e alta sensibilidade e especificidade, eles estão entre os marcadores mais utilizados 

para se avaliar a sensibilidade insulínica (HOMA-IR) e a função das células beta-

pancreáticas (HOMA- β)(10).  

 

No estudo de Josse et al.(11) foi comparado o HOMA-IR e HOMA-β entre mulheres que 

utilizavam e não utilizam contraceptivo a base de hormônios. Os autores constataram 

que o uso de contraceptivo a base de hormônio provoca elevação do HOMA-β, mas 

não do HOMA-IR. No entanto, nesse estudo os grupos foram compostos por mulheres 

em uso de diferentes contraceptivos a base de hormônios (contraceptivos orais, 

injetáveis e intrauterinos) e não foi adotado como critério de exclusão a presença de 

síndrome do ovário policístico e Índice de Massa Corporal (IMC). 

 

Mesmo em face a tantas informações, ainda é pouco discutido a influência do uso do 

COC nas alterações das taxas de HOMA-IR e HOMA-β. Essa é uma associação 

importante, uma vez que, evidenciar se existe diferença entre a sensibilidade 

insulínica de mulheres que utilizam e não utilizam COC pode ajudar a identificar um 

dos motivos do uso do COC alterar o metabolismo lipídico e inflamatório(5–7) e 

aumentar a probabilidade dessas mulheres desenvolverem a longo prazo a diabetes 

tipo 2(12).  

 

 

 

 

 



16 
 

2 OBJETIVOS 

2.1 Primário 

 

Testar hipótese de que existe diferença entre a sensibilidade insulínica de mulheres 

que utilizam e não utilizam COC. 

 

2.2 Secundário 

 

Verificar se existe associação entre os índices do HOMA-IR e HOMA- β e o perfil 

lipídico de jejum de mulheres que utilizam e não utilizam COC. 
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3 RACIONAL TEÓRICO 

3.1 Contraceptivo Oral Combinado e Perfil Lipídico  

 

No Brasil o planejamento reprodutivo decresce significativamente, segundo índices 

demográficos. Dados publicados pelo IBGE confirmaram a tendência de redução do 

número absoluto de nascimentos durante o período de 2000 a 2016. Com base nos 

resultados do Censo Demográfico 2010, houve uma redução do número médio de 

filhos por mulher ao final da vida reprodutiva no Brasil. De 2,38 filhos/mulher em 2000, 

a taxa de fecundidade caiu para 1,90, valor abaixo do nível de reposição de 2,1(13). 

Esse declínio é coincidente com o rápido processo de urbanização e modernização 

que ocorreu no país desde 1960 e também com a introdução dos contraceptivos orais 

nessa mesma década, facilitando o planejamento reprodutivo. A situação do Brasil é 

reflexo também da política governamental que facilitou o acesso aos COC de baixo 

custo e à esterilização feminina. melhorou o acesso a escolaridade e a inserção da 

mulher no mercado de trabalho(1,2). 

 

No Brasil e no mundo, milhares de mulheres em idade reprodutiva fazem uso dos 

contraceptivos orais, principalmente, os de terceira geração(14). Dados interessantes 

entre associação do grau de escolaridade e o uso de COC, foram demonstrados. A 

maioria das mulheres com nenhuma escolaridade estão esterilizadas, cerca de 37,9% 

ou não fazem uso de métodos contraceptivos reversíveis, em média 41,4%. Porém, 

aquelas que com mais de 12 anos de escolaridade o COC demonstra ser o método 

contraceptivo mais utilizado(3). 

 

Estudos têm se dedicado a investigação e monitoramento das manifestações clínicas 

relacionados ao uso de contraceptivos orais, desde seu surgimento. Hoje, mais de 90 

milhões de mulheres no mundo utilizam COC(15). No entanto, eles foram ao longo dos 

anos associados a importantes reações adversas, como trombose venosa, acidente 

vascular encefálico e elevação do perfil lipídico de jejum(15). Foram desenvolvidas 

novas fórmulas com o objetivo de diminuir seus efeitos colaterais, e esses novos 

fármacos com baixa dosagem de hormônios já não provocam os mesmos efeitos(15). 

Contudo, alguns estudos ainda relatam a influência dos COC em alterações do perfil 

lipídico como aumento dos triglicerídeos e da LDL de jejum(5,6).   
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Os COC de última geração apresentam baixas dosagens de estrogênio e/ ou 

progesterona, no entanto, ainda são capazes de contribuir para modificar o 

metabolismo das lipoproteínas, principalmente no aumento dos valores plasmáticos 

do colesterol total (CT), triglicerídeos (TG), lipoproteína de muita baixa densidade 

(VLDL) e lipemia pós-prandial. Quando comparado com mulheres que não utilizam 

COC, esse aumento pode chegar a 100%, para os valores plasmáticos dos TG 

daquelas que utilizam(5,6,8). Apesar dessas alterações no perfil lipídico, pesquisas têm 

encontrado dificuldade em estabelecer relações de causa-efeito entre o uso de COC 

e doenças cardiometabólicas, principalmente mediante a metodologia transversal da 

maioria dos estudos abordando tal tema(16).  

 

Uma possível explicação para a alteração do perfil lipídico dessas mulheres que 

utilizam COC, seria uma diminuição da sensibilidade insulínica provocada pelas 

progestinas, encontradas nos COC. Com isso, há uma menor produção e atividade 

da enzima lipase lipoproteica, responsável por clivar as moléculas de triglicerídeos 

das lipoproteínas (Quilomícrons e VLDL) no sangue, para que posteriormente sejam 

absorvidos pelos músculos e utilizados como substrato para a produção de energia. 

Em resumo, com a diminuição da sensibilidade insulínica nas células musculares há 

uma inibição na produção e ação da enzima lipase lipoproteica o que 

consequentemente eleva os triglicerídeos, a lipemia pós-prandial o que provoca a 

inflamação subclínica, marcada pela elevação da proteína C reativa(8). 

 

Diante dos estudos que apontam correlação entre o uso do COC e alteração no perfil 

lipídico de mulheres que fazem uso desses fármacos, torna-se importante a 

investigação a respeito da sensibilidade insulínica, assim como resistência insulínica 

nessa mesma população, como possível justificativa para tal ocorrido. 

 

3.2 Insulina e Sensibilidade Insulínica  

 

A insulina é um hormônio produzido pelo pâncreas. Sua principal função é facilitar a 

entrada da glicose na musculatura estriada e tecido adiposo. Embora atue 

principalmente no controle da glicose no sangue, a insulina também afeta o 

metabolismo de gordura e proteínas. 
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A diminuição da sensibilidade insulínica, se caracteriza pela diminuição da afinidade 

da insulina com seus receptores intracelulares (IRS). O receptor da insulina é uma 

glicoproteína de membrana composta por duas subunidades α e duas subunidades β, 

ligadas por pontes dissulfetos (fig 1). A insulina liga-se a subunidade α, extracelular, 

levando a uma alteração conformacional, que retira a ação inibitória da unidade α 

sobre a unidade β, que se autofosforila em resíduos de tirosina. Uma vez ativa, a 

unidade β fosforila substratos do receptor de insulina , que contêm múltiplos sítios de 

fosforilação em tirosina(17). Os IRS fosforilados associam-se a PI3K (fosfatidil inositol–

3 quinase), uma proteína heterodimétrica, que participa de forma importante na 

translocação do transportador de glicose (GLUT4) para a superfície da célula(17–20).  

 

Figura 1 – Processo de ativação da insulina nos receptores da Insulina α e β. 

 Fonte: Nelson DL, Cox MM. Princípios de Bioquímica (2002)(20). 

 

Em síntese, a ligação da insulina a um receptor resulta em fosforilação cruzada e 

ativação do receptor de insulina. A fosforilação do receptor gera sítio de ligação para 

substratos do receptor de insulina, como IRS(21). Alterações nesse sitio de ligação IRS, 

leva a diminuição da sensibilidade insulínica. 
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Com a diminuição da sensibilidade insulínica há uma queda na absorção de glicose 

pelas células adiposas e musculares. Isso leva ao aumento dos valores da glicose 

sanguínea, já que, juntos o tecido muscular esquelético e o tecido adiposo 

representam em média 50% da massa corporal. Esse aumento, da glicemia 

retroalimenta a produção de insulina pelas células β-pancreáticas, que fazem parte do 

sistema endócrino do pâncreas (fig.2). Esse quadro pode ser identificado com um 

aumento do HOMA-β. Observa-se nesses casos, que embora exista diminuição da 

sensibilidade insulínica, os valores plasmáticos de jejum e pós-prandial da glicemia 

estão dentro de limites considerados normais(20). 

 

 

         

          Figura 2 - Sistema endócrino do pâncreas. 

          Fonte: Nelson DL, Cox MM. Princípios de Bioquímica (2002)(20). 

 

 

3.3 Resistencia Insulínica 

 

A resistência à insulina é uma disfunção metabólica que geralmente acomete 

indivíduos com diabete tipo 2(22,23), diabetes tipo 1 em alguns casos de descontrole(24), 
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cetoacidose diabética(25) e obesidade(26,27). Quando tecidos apresentam a capacidade 

de captar a glicose reduzida, ou por deficiência no transporte da glicose ou por 

apresentar uma sensibilidade a insulina reduzida, ou seja, o corpo para de reagir à 

insulina da forma como deveria, este quadro caracteriza a resistência insulínica(22).  

 

Em populações de não-diabéticos, a redução da ação insulínica pode estar 

acompanhada de um grupo de alterações metabólicas/cardiovasculares que 

compreende hipertensão arterial, hipertrigliceridemia, redução do HDL-colesterol, 

intolerância aos carboidratos, obesidade centrípeta, aumento de inibidor-1 do ativador 

do plasminogênio, hiperuricemia e doença cardiovascular aterosclerótica. Esse 

conjunto de alterações associados a  RI é conhecido como síndrome de resistência à 

insulina ou síndrome metabólica(22,27,28). 

 

Mais de 30% da população dos Estados Unidos apresenta RI, o que provoca 

hiperinsulinemia(20). Segundo alguns autores, a RI, está fortemente associado a 

hiperinsulinemia e desenvolvimento da aterosclerose(30). Esse número pode chegar a 

70% em mulheres adultas obesas e superar os 80% em certos grupos de 

pacientes(26,31). E cerca de um terço de crianças e adolescentes obesos também pode 

sofrer de resistência insulínica(32). 

 

Há diversas possíveis causas para a resistência insulínica. Uma das principais delas, 

acreditam os pesquisadores, é o aumento da circulação de gorduras no sangue. 

Diversos estudos mostram que um nível alto de ácidos graxos na circulação pode 

fazer as células pararem de reagir adequadamente à insulina(33-35). Isso pode ser 

causado, ao menos em parte, pela gordura intramiocelular (metabólitos de gordura 

acumulados dentro das células musculares). Ela atrapalha os caminhos de sinalização 

hormonal necessários para a insulina funcionar(36–38).  

 

Outra causa pode ser a gordura visceral, aquela que se acumula internamente em 

volta dos órgãos. Esse tipo de gordura libera diversos ácidos graxos na corrente 

sanguínea, e pode inclusive liberar hormônios inflamatórios que elevam a resistência 

à insulina(39–41). O aumento do estresse oxidativo e a inflamação são outros fatores 

que também contribuem para o desenvolvimento da resistência insulínica(42,43). 
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Os COC parecem também ter relação com o aumento da resistência à insulina, pois, 

estudos da década de 80 como o de Kasdorf e Kalkhoff(44), já demonstravam elevados 

níveis de insulina plasmática após teste de sobrecarga de glicose oral em mulheres 

que usaram COC durante três a seis meses. 
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4 MATERIAL E MÉTODOS 

Este trabalho é parte de um trabalho maior, que já vem sendo desenvolvido desde 

2011. Sendo que alguns artigos já foram publicados com metodologia semelhante, 

diferindo as variáveis avaliadas e as voluntárias selecionadas(6,8). 

 

4.1 Desenho do Estudo 

 

A pesquisa caracterizou-se com um estudo observacional comparativo de corte 

transversal. 

 

4.2 População Alvo 

 

Mulheres eutróficas com idade entre 19 e 30 anos, nulíparas, irregularmente ativas, 

em uso ou não de COC.  

 

4.3 População Acessível 

 

Estudantes do gênero feminino da Faculdade Social da Bahia. 

 

4.4 Locais das Coletas 

 

Laboratório de Fisiologia do Exercício da Faculdade Social da Bahia, Salvador, BA e 

Laboratório de Patologia Clínica, Salvador, BA. 

 

4.5  Critérios de Seleção da Amostra 

 

Realizada uma divulgação da pesquisa no curso de fisioterapia da Faculdade Social 

da Bahia, na qual todas as mulheres que estivessem em conformidade com os 

critérios de inclusão foram convidadas a participar. 

 

A população foi constituída por 44 mulheres eutróficas, irregularmente ativas, com 

idade entre 19 e 30 anos, nulíparas, com triglicerídeos de jejum abaixo de 150mg/dL 
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e glicemia de jejum abaixo de 100mg/dL e que utilizavam e não utilizavam COC. Todas 

as participantes eram discentes da Faculdade Social, Salvador, BA – Brasil.  

 

Para determinar se as participantes eram irregularmente ativas foi utilizado o 

Questionário Internacional de Atividade Física - versão longa, desenvolvido pela 

Organização Mundial de Saúde e pelo Centro de Controle e Prevenção de Doenças 

Norte-Americano(45). (ANEXO 1).  

 

O Quadro 1 apresenta os níveis de atividade física, bem como, suas respectivas 

descrições. 

 

Quadro 1 - Classificação do nível de atividade física segundo o Questionário 
Internacional de Atividade Física – versão longa. 

NÍVEL DESCRIÇÃO 

Muito ativo 

Aquele que cumpriu as recomendações de: a) VIGOROSA: ≥ 5 dias/sem e 

≥ 30 minutos por sessão b) VIGOROSA: ≥ 3 dias/sem e ≥ 20 minutos por 

sessão + MODERADA e/ou CAMINHADA: ≥ 5 dias/sem e ≥ 30 minutos por 

sessão. 

Ativo 

Aquele que cumpriu as recomendações de: a) VIGOROSA: ≥ 3 dias/sem e 

≥ 20 minutos por sessão; ou b) MODERADA ou CAMINHADA: ≥ 5 dias/sem 

e ≥ 30 minutos por sessão; ou c) qualquer atividade somada: ≥ 5 dias/sem 

e ≥ 150 minutos/sem (caminhada + moderada + vigorosa). 

Irregularmente ativo A 

Aquele que atinge pelo menos um dos critérios da recomendação quanto 

à frequência ou quanto à duração da atividade: a) Frequência: 5 dias 

/semana ou b) Duração: 150 min / semana. 

Irregularmente ativo B 
Aquele que não atingiu nenhum dos critérios da recomendação quanto à 

frequência nem quanto à duração. 

Sedentário 
Aquele que não realizou nenhuma atividade física por pelo menos 10 

minutos contínuos durante a semana. 

 

Foram excluídas mulheres que relataram dislipidemia familiar, hipo ou hipertiroidismo, 

histórico de alcoolismo ou tabagismo, síndrome do ovário policístico, estar em dieta 

hipo ou hiperlipídica, fazer uso de suplementos alimentares ou anabolizantes, estar 

em uso de hipolipemiantes, corticóides, diuréticos ou beta-bloqueadores. Excluídas 

também, mulheres que na avaliação física apresentaram valores de pressão arterial 

sistêmica de 140/90mmHg, circunferência de cintura ≥ 80cm (de acordo com o grau 
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de risco para doenças cardiovasculares)(46) ou no exame laboratorial alteração da 

transaminase glutâmica pirúvica (TGP), oxidativa (TGO) ou creatinina. A TGP e TGO 

foram avaliadas com o intuito de identificar enfermidades pancreática e hepática e a 

creatinina de identificar a presença de disfunção renal. 

 

4.6  Protocolo do Estudo 

 

A amostra foi composta de acordo com os critérios pré-estabelecidos e dividida em 

dois grupos: Grupo Contraceptivo Oral Combinado (GCOC) formado por voluntárias 

irregularmente ativas em uso de CO de baixa dosagem de etinilestradiol (15 a 30 

microgramas) há pelo menos um ano e Grupo Sem Contraceptivo Oral Combinado 

(GSCOC), composto por mulheres irregularmente ativas que não utilizavam nenhum 

tipo de contraceptivo à base de hormônios há pelo menos seis meses. 

 

Todas as participantes responderam ao questionário semiestruturado, elaborado 

pelos autores da pesquisa, e foram submetidas a exame físico (ANEXO II), ambos 

com a função de coletar informações gerais sobre as características da amostra. O 

exame físico foi composto por medidas de pressão arterial em repouso, massa 

corporal total, estatura e circunferência abdominal. 

 

4.6.1 Protocolo da Avaliação Física 

 

Na aferição da pressão arterial, foram seguidas as recomendações da Sociedade 

Brasileira de Hipertensão(47), sendo utilizado um tensiômetro para adultos médio, 

devidamente calibrado pelo Instituto Nacional de Metrologia (INMETRO) e um 

estetoscópio duo-sonic, ambos da marca BD.   

 

A estatura foi medida com auxílio de estadiômetro profissional Sanny com precisão 

de 0,1 cm, executada com os sujeitos descalços e com os glúteos e ombros apoiados 

em encosto vertical. A massa corporal total mensurada com balança digital Filizola 

capacidade máxima de 150 kg, aferida pelo INMETRO, com certificado próprio 

especificando margem de erro de ±100 g.  
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A circunferência abdominal foi obtida com fita métrica metálica e inelástica, marca 

Starrett®, com definição de medida de 0,1cm. Foi mensurada na menor curvatura 

localizada entre a última costela e a crista ilíaca sem comprimir os tecidos e adotado 

como referência os valores preconizados pela V Diretriz Brasileira Sobre Dislipidemias 

e Prevenção da Aterosclerose Departamento de Aterosclerose da Sociedade 

Brasileira de Cardiologia(48). 

 

O Índice de Massa Corporal (IMC) foi calculado com as medidas de massa e altura, 

de acordo com a equação de Quetelet: IMC = massa (kg) /altura2(cm). Os pontos de 

corte de IMC adotados foram os preconizados pela IV Diretriz Brasileira Sobre 

Dislipidemias e Prevenção da Aterosclerose Departamento de Aterosclerose da 

Sociedade Brasileira de Cardiologia (46),ou seja, baixo peso (IMC < 18,5); eutrofia 

(IMC 18,5-24,9); sobrepeso (IMC 25-29,9) e obesidade (IMC ≥ 30). 

 

4.6.2 Protocolo da Coleta Laboratorial 

 

Todas as participantes foram encaminhadas ao Laboratório de Patologia Clínica na 

cidade de Salvador, BA – Brasil, para realizar as coletas sanguíneas. Após 

puncionada a veia antecubital, foram coletados 10 ml de sangue para dosagem dos 

triglicerídeos, da lipoproteína de alta densidade (HDL), do colesterol total, da insulina, 

glicemia e das transaminases glutâmica pirúvica e oxidativa. A lipoproteína de baixa 

densidade (LDL) e a de muito baixa densidade (VLDL) foram calculadas pela equação 

de Friedewald(49).  

 

As coletas foram realizadas com as voluntárias em jejum de 12 horas. Elas foram 

orientadas a não alterarem sua dieta na semana do teste, a não praticarem de nenhum 

esforço físico diferente do habitual e a não ingerir bebidas alcoólicas 24h antes do 

exame laboratorial. O sangue foi coletado por um profissional capacitado e em 

ambiente laboratorial próprio para esse tipo de procedimento. 

 

Os valores dos triglicerídeos, da HDL, do colesterol total e da glicemia foram obtidos 

pelo método enzimático colorimétrico de Trinder. A TGP e a TGO foram dosadas pelo 

método colorimétrico de Reitman-Frankel. 
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Para avaliação da sensibilidade insulínica e da resistência insulínica foi utilizado o 

método indireto do HOMA (Homeostasis Model Assessment). O HOMA-IR e o HOMA-

β que avaliam respectivamente a resistência insulínica e a função das células beta 

pancreáticas.  

 

O HOMA caracteriza-se por ser um modelo matemático, calculado pela equação de 

Matthews(50): HOMA-IR = glicemia jejum x 0,0555 x insulina jejum / 22,5 e HOMA- β = 

(20 x insulina jejum) / (glicemia jejum x 0,0555) - 3,5. No entanto, o laboratório que fez 

os cálculos desses índices utilizou a HOMA Calculation Oxford(51). Isso, no intuito de 

diminuir os erros de cálculo. O valor de corte para o diagnóstico da RI é quando o 

HomaIR for maior que 2,71 e o valor de referência de normalidade para o HOMA-b 

compreende entre 167 e 175(52).  
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5 ESTATÍSTICA 

5.1 Hipótese nula 

 

Não existe diferença entre a sensibilidade insulínica de mulheres que utilizam e não 

utilizam COC. 

 

5.2 Hipótese alternativa 

 

Existe diferença entre a sensibilidade insulínica de mulheres que utilizam e não 

utilizam COC. 

 

5.3 Cálculo de tamanho amostral 

 

O cálculo amostral foi realizado com base no objetivo principal do estudo. Para tanto 

foi realizado um estudo piloto prévio com 10 voluntárias, cinco em uso de COC e cinco 

sem uso de COC. Verificado uma média de 110 e um desvio padrão de 72 do GSCOC 

e média de 196 com desvio padrão de 96 no GCOC do HOMA-. Assumindo a 

normalidade dos dados e adotando um alfa de 0,05 e beta de 0,8 para teste T de 

Student com amostras independentes bidirecional e proporção de 1:1 entre os grupos, 

foram necessárias 32 mulheres, ou seja, 16 em cada grupo. Como após a coleta de 

dados, os dados não apresentaram distribuição normal o resultado do cálculo amostral 

foi multiplicado por 0,955 o que finalmente resultou em 34 mulheres, 17 para cada 

grupo. O cálculo amostral foi realizado no programa BioEstat 5.0.  

 

5.4  Categorização das Variáveis 

 

Neste presente estudo a variável preditora foi o uso de COC e o índice de Homa-IR e 

o índice de Homa-β apresentaram-se como variáveis de desfecho. Também foram 

consideradas como variáveis de interesse do presente estudo: Idade, Medida da 

circunferência abdominal, Índice de Massa Corporal, Pressão Arterial Sistêmica, 

Triglicerídeos, Glicemia, Colesterol Total, Lipoproteína de Baixa Densidade, 

Lipoproteína de Alta densidade, Lipoproteína de Muito Baixa Densidade, insulina, 

Transaminases glutâmica pirúvica e oxidativa. 
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5.5   Análise dos Dados 

 

Inicialmente para verificar a distribuição dos dados foram aplicados testes de simetria 

e curtose e o teste de Shapiro-Wilk. Os valores das variáveis com comportamento 

normal foram descritos em média e desvio padrão e os valores das variáveis não 

paramétricas, em mediana e intervalo interquartil. Para a comparação intergrupos das 

variáveis paramétricas foi utilizado o teste t de Student não pareado bidirecional e para 

as variáveis não paramétricas o teste de Mann-Whitney.  

 

Verificada também a correlação entre os valores do HOMA-IR e HOMA-β com todas 

as variáveis do perfil lipídico – triglicerídeos, colesterol total, HDL e LDL. Para verificar 

a associação entre o HOMA-IR e HOMA-β e as variáveis do perfil lipídico foi utilizado 

o coeficiente de correlação de Sperman. Análise de regressão logística multivariada 

foi utilizada para identificar preditores independentes de alteração dos HOMA-IR e 

HOMA-β. As variáveis que apresentaram significância estatística de correlação com o 

HOMA-IR (colesterol total) e HOMA-β (triglicerídeos, colesterol total e LDL) foram 

incluídas no modelo de regressão logística multivariada, juntamente com o uso ou não 

de COC(2,7). Todas as análises foram realizadas no pacote estatístico SPSS versão 

13.0, adotando-se nível de significância de 5%. 
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6 ASPECTOS ÉTICOS 

 

Durante todo o estudo foram observadas as diretrizes sobre a pesquisa com seres 

humanos da Declaração de Helsinque e da Resolução 466/12 do Conselho Nacional 

de Saúde. Este estudo foi submetido e aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa 

da Faculdade de Ciência e Tecnologia de Salvador – BA sob o número 3390/2010 

(ANEXO 3). 

 

Todas as participantes receberam detalhadamente as informações sobre os objetivos 

do estudo, riscos e benefícios envolvidos nos procedimentos e assinaram o termo de 

consentimento livre e esclarecido. Foram preenchidas duas vias, uma ficando em 

posse da participante e outra em posse do pesquisador. (APÊNDICE 1). 
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7 RESULTADOS 

A Tabela 1 apresenta as características clínicas e antropométricas da amostra, 

constituída por 44 mulheres, 22 em cada grupo. Nota-se a homogeneidade entre os 

grupos e destaca-se a diferença entre valores da pressão arterial sistólica (p<0.02), 

sendo esta, maior no GCOC. 

 

Tabela 1 - Características clínicas e antropométricas das mulheres que utilizam e 
não utilizam contraceptivo oral combinado (n=44). 

Variáveis GSCOC (n = 22) GCOC (n = 22) Valor de p  

Idade (anos) 23 ± 3,4 23 ± 3,1 0,98 

Índice de Massa Corporal 

(kg/m2) 
19 ± 2,8 20 ± 2,1  0,07 

Circunferência da Cintura 

(cm) 
70 ± 5,9 73 ± 7,8 0,32 

Pressão Arterial Sistólica 

(mmHg) 
111 ± 9,7 118 ± 8,8  0,02* 

Pressão Arterial Diastólica 

(mmHg) 
70 (70 – 80) 77 (74 – 80) 0,18 

Transaminase Glutâmica 

Pirúvica (U/L) 
14 ± 3,4 15 ± 4,2 0,16 

Tempo de Uso do COC 

(anos) 
 3,7 ± 2,3 - 

GCOC – Grupo Contraceptivo Oral Combinado; GSCOC – Grupo sem Contraceptivo 
Oral Combinado; COC – Contraceptivo Oral Combinado. *Teste t de Student 
bidirecional para amostras independentes. 

 

Ao comparar as variáveis lipídicas de jejum e a razão TG/HDL (Tabela 2) percebe-se 

que o GCOC apresenta maior valor de triglicerídeos (p<0.01), colesterol total (p=0,02) 

e da razão TG/HDL (p<0.01) que o GSCOC. 
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Tabela 2 - Comparação dos lipídeos de jejum (mg/dL) das mulheres que utilizam e 
não utilizam contraceptivo oral combinado (n=44). 

Variáveis GSCOC (n =22) GCOC (n = 22) Valor de p 

Triglicerídeos 

(mg/dL) 

49 (40 – 64) 88 (72 – 111) ˂ 0,01# 

Colesterol Total 

(mg/dL) 

183 ± 29,7 207 ± 38,2 0,02* 

HDL (mg/dL) 48 ± 11,2 54 ± 13,0 0,10 

LDL (mg/dL) 125 ± 27,2 134 ± 36,4 0,34 

Razão TG/HDL 1.7±0.5 1.1±0.5 < 0.01* 

GCOC – Grupo Contraceptivo Oral Combinado; GSCOC – Grupo sem Contraceptivo 
Oral Combinado; HDL - High Density Lipoprotein; LDL - Low Density Lipoprotein; 
VLDL - Very Low Density Lipoprotein. *Teste t bidirecional para amostras 
independents; #Teste de Mann-Whitney bidirecional. 
 
 

Na tabela 3, está apresentada a diferença estatística quando são comparados os 

valores insulina de jejum, HOMA-IR e HOMA- β entre os GCOC e GSCOC, todos com 

significância estatística.  

 

Tabela 3 - Comparação do HOMA-IR e HOMA-β das mulheres que utilizam e não utilizam 
contraceptivo oral combinado (n=44).  

Variável GSCOC (n = 22) GCOC (n =22) Valor de p 

Glicemia (mg/dL) 83 ± 5,7 82 ± 7,1 0,50 

Insulina (uM/L) 6 (5 – 7) 8 (6 – 12) 0,01# 

HOMA-IR 1,2 (0,9 – 1,5) 1,6 (1,1 – 2,5) 0,03# 

HOMA-β 101 (86 – 132) 207 (116 – 241) ˂ 0,01# 

GCOC – Grupo Contraceptivo Oral Combinado; GSCOC – Grupo Sem Contraceptivo Oral 
Combinado; #Teste de Mann-Whitney bidirecional. 
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Figura 3 - Medianas e Intervalos quartis do HOMA- beta das mulheres que utilizam 
(GCOC) e não utilizam contraceptivo oral combinado (GSCOC). 

  

 

Figura 4 - Medianas e Intervalos quartis da insulina das mulheres que utilizam 
(GCOC) e não utilizam contraceptivo oral combinado (GSCOC). 
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. 

  

Figura 5 - Medianas e Intervalos quartis do HOMA-IR das mulheres que utilizam 
(GCOC) e não utilizam contraceptivo oral combinado (GSCOC). 

 

Na Tabela 4 são expostas as análises de correlação entre o HOMA- e HOMA-IR e 

as variáveis do perfil lipídico de jejum. Observada correlação linear moderada e 

positiva entre o HOMA-IR e o colesterol total (r=0,34 e p=0,02). Já na análise de 

correlação do HOMA- β verificou-se correlação linear moderada e positiva com os 

triglicerídeos (r=0,41 e p˂0,01), com o colesterol total (r=0,40 e p˂0,01) e fraca com a 

LDL (r=0,30 e p=0,04).  

 

No entanto, como observado na Tabela 5 quando realizada a análise de associação 

linear multivariada, verificou-se significância de associação independente somente 

entre o uso de COC e o HOMA- β com razão de chance de 8,15 para um intervalo de 

confiança de (1,02 - 64,94- ) e de p=0,04.   
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Tabela 4 - Correlação entre as variáveis do perfil lipídico e os índices de HOMA-IR e 
HOMA-beta das mulheres que utilizam (GCOC) e não utilizam contraceptivo oral 
combinado (GSCOC). 

Cruzamentos Força da Correlação – R Valor de p* 

HOMA-IR vs TG 0,24 0,11 

HOMA-IR vs CT  0,34  0,02 

HOMA-IR vs HDL  0,07 0,65 

HOMA-IR vs LDL  0,25 0,10 

HOMA-IR vs PCR  0,04 0,79 

HOMA- β vs TG  0,41 ˂ 0,01 

HOMA- β vs CT  0,40 ˂ 0,01 

HOMA- β vs HDL  0,07 0,66 

HOMA- β vs LDL  0,30 0,04 

CT – Colesterol total; HDL – Lipoproteína de alta densidade; LDL – Lipoproteína de 
baixa densidade; TG – Triglicerídeos. *Teste de Correlação de Spearman. 
 

 

Tabela 5 - Resultados da regressão multivariada do HOMA-IR e HOMA-beta das 
mulheres que utilizam (GCOC) e não utilizam contraceptivo oral combinado (GSCOC). 

Cruzamentos OR IC Valor de p* 

HOMA-IR vs CT 1,00 0,96 – 66,87 0,63 

HOMA-IR vs COC  1,00 0,94 - 1,05  0,85 

HOMA- β vs TG  1,01 0,97 - 1,05 0,37 

HOMA- β vs CT  1,00 0,95 - 1,04 0,89 

HOMA- β vs LDL  1,00 0,95 - 1,05 0,95 

HOMA- β vs COC   8,15 1,02 - 64,94 0,04 

CT – Colesterol total; HDL – Lipoproteína de alta densidade; IC – Intervalo de Confiança; 
LDL – Lipoproteína de baixa densidade; OR – Odds Ration; TG – Triglicerídeos. *Teste 
de Associação Independente por Regressão Linear Multivariada. 
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8 DISCUSSÃO 

 

Ainda é pouco discutido a influência do uso do contraceptivo oral combinado nas 

alterações das taxas do HOMA-IR e HOMA-β. Objetivamos neste estudo testar a 

hipótese de que existe diferença na sensibilidade insulínica de mulheres que utilizam 

e não utilizam COC. Verificamos também se existe correlação entre os índices do 

HOMA-IR e HOMA-β e o perfil lipídico de jejum nessa população. Os resultados 

apontam que as mulheres que utilizam COC apresentam diminuição da sensibilidade 

insulínica compensado com aumento da atividade das células beta-pancreáticas. 

Embora não seja possível, devido ao desenho do estudo, estabelecer relação de 

causalidade, essa hipótese ganha força pela regressão logística multivariada, a qual 

sugere associação independente entre o HOMA-β e o uso de COC, com uma chance 

oito vezes maior de mulheres que utilizam COC apresentarem diminuição da 

sensibilidade insulínica, comparado ao grupo que não utiliza COC. 

 

Os achados deste estudo são reforçados pelas características da amostra. Apesar de 

não ter sido selecionada de forma probabilística, fatores que poderiam interferir 

diretamente nos resultados como sobrepeso e obesidade, tabagismo, idade, doenças 

metabólicas e fármacos foram excluídos na formação dos grupos. Embora não tenha 

sido possível definir apenas um tipo de COC (formulação e marca), bem como 

controlar a dieta das voluntárias, a amostra foi constituída de forma 

caracteristicamente homogênea.  

 

As progestinas dos COC, potencializas pelos estrogênios, influenciam no metabolismo 

lipídico e induzem a hiperinsulemia. Já na década de 70, isto foi apontado, em um 

trabalho de revisão, onde se levantava a hipótese de que o uso de COC poderia levar 

ao desenvolvimento da resistência à insulina e exercer outras ações metabólicas 

indesejáveis em mulheres com síndrome do ovário policístico. O mesmo estudo 

apontava criticamente os efeitos metabólicos imediatos e de longo prazo dos COC(53). 

Possivelmente o uso do COC poderia aumentar o risco a longo prazo de 

desenvolvimento de doenças cardiovasculares(54), uma vez que já se sabe que a 

resistência insulínica é considerada um fator de risco independente para doenças 

isquêmicas do coração(55).  
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Segundo Beck(53), as progestinas, hormônios sintéticos que simulam os efeitos da 

progesterona, promovem diminuição da sensibilidade insulínica. As progestinas 

parecem produzir um leve mas significativo efeito na resistência  periférica à 

insulina(56-58). Isso foi visualizado no nosso trabalho quando identificamos que o Homa-

IR e o HOMA-β das mulheres em uso de COC, foi maior do que as que não utilizavam. 

O HOMA- β não só estava maior, como também acima dos valores de normalidade.  

 

Em geral, o progestagênio reduz a absorção de glicose nos músculos e no tecido 

adiposo. Essa diminuição da sensibilidade insulínica é compensada por um aumento 

na ação das células beta-pancreáticas produzindo maiores quantidades de insulina(59). 

A manutenção da glicemia normal, depende principalmente da capacidade funcional 

das células-pancreáticas em secretar insulina e da sensibilidade tecidual à ação da 

insulina(60).  

 

A diminuição da sensibilidade insulínica, caracteriza-se por falhas das células-alvo em 

responder aos níveis normais de insulina circulantes, resultando hiperinsulinemia 

compensatória(61,62). Logo, para se verificar a diminuição da sensibilidade à insulina é 

necessário observar os valores do HOMA-IR e HOMA-β. Uma vez que os receptores 

de insulina estão menos sensíveis, os valores de glicemia plasmática se mantêm mais 

elevados, o que provoca uma retroalimentação positiva das células β-

pancreáticas(61,62). 

 

Na continuidade dessa cascata fisiopatológica, a alteração da sensibilidade insulínica 

provoca diminuição da atividade da enzima lipase lipoproteica e consequente 

diminuição na captação e utilização dos triglicerídeos pelo tecido muscular(63). Além 

disso, a insulina em períodos de excesso de carboidrato, estimula a síntese de ácido 

graxo no fígado, o que por consequência eleve especialmente os triglicerídeos(64,65). 

Esse possivelmente é o mecanismo presente nas mulheres em uso de COC, o que 

explica os valores dos triglicerídeos 100% maior quando comparado a mulheres que 

não utilizam os COC, também apontado pelo nosso estudo. Logo, a diminuição da 

sensibilidade insulínica, eleva a quantidade dos triglicerídeos plasmáticos e 

consequentemente da VLDL e LDL circulantes e da lipemia pós-prandial, nessa 

população(66). 
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Tanto o aumento da insulina circulante como dos lipídios promove disfunção e 

inflamação endotelial em indivíduos saudáveis(67–69). Steinberg et al(70) em 1996, já 

mostraram que pacientes obesos normoglicêmicos com resistência insulínica (RI) 

apresentam disfunção endotelial semelhante a Diabetes Mellitus tipo 2 em 

comparação com controle magro. A resistência insulínica causa disfunção endotelial 

através da indução de distúrbios na ativação da via fosfatidilinositol 3-cinase, que 

regula a expressão de óxido nítrico nas células endoteliais, além de aumentar o 

estresse oxidativo e os níveis de endotelina-1 (ET-1), a atividade do sistema renina-

angiotensina, agravando o relaxamento vascular dependente do endotélio(67,68,71,72).  

 

Isso corrobora com outro estudo realizado pelo nosso grupo de pesquisa, onde foi 

verificado que mulheres em uso de COC apresentam renina plasmática mais elevada 

que mulheres que não utilizam COC(73). Reciprocamente a disfunção endotelial pode 

aumentar a resistência insulínica, reduzindo o fluxo sanguíneo nos tecidos, causado 

por um desequilíbrio entre o óxido nítrico e a expressão de ET-1(74). Além de associar-

se a alteração da vasodilatação dependente do endotélio, a resistência insulínica 

contribui para diminuição da complacência arterial e ambas alterações contribuem 

para a instalação da hipertensão arterial(75). Vale ressaltar que neste estudo, não foi 

demonstrada associação independente entre aumento dos triglicerídeos e do 

colesterol total no GCOC, e diminuição da sensibilidade insulínica. Por outro lado, 

somente o uso de COC, na análise multivariada, se manteve como fator preditor 

independente. Esse dado pode sugerir  as progestinas sejam o gatilho que 

desencadeia toda a cascata de diminuição da sensibilidade insulínica que 

consequentemente provoca mudanças no metabolismo lipídico (diminuição da 

lipólise) e o aumento da inflamação subclínica, como observado em outros estudos(76).   

 

A proteína C reativa (PCR) é um marcador inflamatório, encontrado elevado em 

pessoas com resistência insulínica e Diabetes Mellitus tipo 2, sendo a mesmo também 

um possível fator que contribui na  disfunção endotelial(7). Observa-se nos indivíduos 

com resistência insulínica a produção aumentada de citocinas pelos adipócitos, como 

adiponectina, leptina, resistina, fator de necrose tumoral-α (TNF- α) e a interleucina-6 

(IL-6). Possivelmente a resistência insulínica  provocada pelo uso dos COC é o elo 

entre o estado pró-inflamatório que, associado a alteração do metabolismo lipídico 
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pode aumentar o risco de doenças cardiovasculares em mulheres que utilizam 

COC(14,76).  
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9 LIMITAÇÕES E PERSPECTIVAS 

 

As limitações do trabalho são:  

 

 Não houve divisão da amostra por tipo de progestinas associadas ao 

etinilestradiol. 

 Não houve controle do perfil nutricional da população estudada. 

 Não foi utilizado o método padrão ouro, o clamp euglicêmico 

hiperinsulinêmico, para avaliação da resistência insulínica. 

 

Perspectivas do estudo: 

 

 Realizar um trabalho de coorte prospectiva. 

 Estudar o efeito do exercício físico nessa população. 
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10 CONCLUSÃO 

Mulheres que utilizam COC apresentam Homa-IR e Homa-β maior que mulheres que 

não utilizam.  Isso sugere que essas mulheres apresentam menor sensibilidade 

insulínica, o que corrobora com as alterações lipídicas encontradas nessa população.   
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APÊNDICES 
 

Apêndice 1 – Termo de Consentimento Livre e Esclarecimento 

 

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 

Título do Projeto: O uso de contraceptivo oral combinado interfere na sensibilidade 

insulínica? 

Pesquisador Responsável: Ana Marice Teixeira Ladeia 

Pesquisador Colaborador: Candice Rocha Seixas 

Instituição a que pertence o Pesquisador Responsável: Escola Bahiana de Medicina e 

Saúde Pública 

Telefones para contato: (71) 99964 2420 - (71) 99300 9677 

 

Nome do voluntário: ___________________________________________________ 

Idade: _______________ anos           R.G.___________________ 

Responsável legal (quando for o caso): ____________________________________ 

R.G: ___________________________ 

 

O Sr.(ª)___________________________________________ está sendo convidado(a) a 

participar do projeto de pesquisa “O uso de contraceptivo oral combinado interfere 

na sensibilidade insulínica?”, de responsabilidade da pesquisadora Ana Marice Teixeira 

Ladeia.  

Justificativa e Objetivo 

O presente estudo tem como objetivo principal avaliar o efeito do contraceptivo oral na 

resistência insulínica. 

Este trabalho se justifica no fato de verificar os riscos do uso do contraceptivo oral. Por fim, o 

presente trabalho ajudará a entender a influência que os contraceptivos de última geração 

têm na sensibilidade insulínica. 

 

Passos do Estudo 

Em primeiro lugar se faz necessário dizer que todas as informações pessoais (nome, 

endereço, fotos e dados pessoais) não serão expostas na pesquisa. É necessário também 
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dizer que os participantes não terão nenhuma despesa financeira relacionada à 

pesquisa. 

O primeiro passo de nosso trabalho é coletar os dados clínicos através de um questionário 

padrão e de um exame físico.  

No segundo passo será realizado um exame de sangue em jejum de 12 horas, em um 

laboratório especializado. Nesse exame serão coletados 10ml de sangue para dosagem do 

perfil lipídico, da insulina e da glicemia. Posteriormente calculado com esses valores o HOMA-

IR e HOMA-β. 

Todos os resultados dos testes serão armazenados e repassados ao voluntário no final da 

pesquisa. 

Esse estudo não apresenta nenhum risco de agravamento da condição clínica do 

participante, nem de contágio de outras doenças. Todo o material utilizado é 

esterilizado e descartável e os exames serão realizados em laboratório especializado e 

por profissionais habilitados e experientes. 

Qualquer dúvida do voluntário em relação a algum procedimento poderá ser sanada 

diretamente com o pesquisador responsável ou colaboradores. 

 

Fica assegurado o direito do voluntário, a qualquer momento do estudo, desistir de 

participar da pesquisa.  

 

Eu, _____________________________________, RG nº _____________________ declaro 

ter sido informado e concordo em participar, como voluntário, do projeto de pesquisa acima 

descrito. 

Ou 

Eu, __________________________________, RG nº _______________________, 

responsável legal por _______________________, RG nº _____________________ declaro 

ter sido informado e concordo com a sua participação, como voluntário, no projeto de pesquisa 

acima descrito. 

 

Salvador, _____ de ____________ de 2015. 

 

 

Nome e assinatura da voluntária ou seu responsável legal 

 

Nome e assinatura do responsável por obter o consentimento 

_______________________________ _________________________________ 

              Testemunha    Testemunha 
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ANEXOS 

  

Anexo 1 - Questionário Internacional de Atividade Física  

                           

QUESTIONÁRIO INTERNACIONAL DE ATIVIDADE FÍSICA  

  

  

Nome:                                                                                                                             

           Data: ___/ ___ / ___   

Idade:                            Sexo: F (  ) M (  )                            Você trabalha de forma 

remunerada: (  ) Sim (  ) Não   

Quantas horas você trabalha por dia:     

Quantos anos completos você estudou:   

De forma geral sua saúde está: (  ) Excelente   (  ) Muito Boa   (  ) Boa   (  ) 

Regular  (  )Ruim  

  

Para responder as questões lembre que:  

 atividades físicas VIGOROSAS são aquelas que precisam de um grande 

esforço físico e que fazem respirar MUITO mais forte que o normal  

 atividades físicas MODERADAS são aquelas que precisam de algum esforço 

físico e que fazem respirar UM POUCO mais forte que o normal  

  

SEÇÃO 1- ATIVIDADE FÍSICA NO TRABALHO  

Esta seção inclui as atividades que você faz no seu serviço, que incluem trabalho 

remunerado ou voluntário, as atividades na escola ou faculdade e outro tipo de 

trabalho não remunerado fora da sua casa. NÃO incluir trabalho não remunerado que 

você faz na sua casa como tarefas domésticas, cuidar do jardim e da casa ou tomar 

conta da sua família. Estas serão incluídas na seção 3.  

  

1a. Atualmente você trabalha ou faz trabalho voluntário fora de sua casa?  

(    ) Sim  (    ) Não  -  vá para seção 2: Transporte  

As próximas questões são em relação a toda a atividade física que você faz em uma 

semana USUAL ou NORMAL como parte do seu trabalho remunerado ou não 
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remunerado. NÃO inclua o transporte para o trabalho. Pense unicamente nas 

atividades que você faz por pelo menos 10 minutos contínuos:  

1b. Em quantos dias de uma semana normal você gasta fazendo 

atividades vigorosas, por pelo menos 10 minutos contínuos, como trabalho de 

construção pesada, carregar grandes pesos, trabalhar com enxada, escavar ou subir 

escadas como parte do seu trabalho: _____ dias por SEMANA   (   ) nenhum - vá 

para a questão 1d.  

1c. Quanto tempo no total você usualmente gasta POR DIA fazendo atividades físicas 

vigorosas como parte do seu trabalho?_____ horas______ minutos  

1d. Em quantos dias de uma semana normal você faz 

atividades moderadas, por pelo menos 10 minutos contínuos, como carregar 

pesos leves como parte do seu trabalho? _____dias por SEMANA     (   ) nenhum 

- Vá para a questão 1f  

1e. Quanto tempo no total você usualmente gasta POR DIA fazendo atividades 

moderadas como parte do seu trabalho? _____ horas______ minutos  

1f. Em quantos dias de uma semana normal você anda, durante pelo menos 10 

minutos contínuos como parte do seu trabalho? Por favor, NÃO inclua o andar 

como forma de transporte para ir ou voltar do trabalho.  

______dias por SEMANA (   ) nenhum - Vá para a seção 2 - Transporte  

1g. Quanto tempo no total você usualmente gasta POR DIA caminhando como parte 

do seu trabalho?  

______ horas______ minutos  

  

SEÇÃO 2 - ATIVIDADE FÍSICA COMO MEIO DE TRANSPORTE  

Estas questões se referem a forma típica como você se desloca de um lugar para 

outro, incluindo seu trabalho, escola, cinema, lojas e outros.  

2a. Em quantos dias de uma semana normal você anda de carro, ônibus, metrô ou 

trem?  

_____dias por SEMANA (   ) nenhum - vá para questão 2c  

2b. Quanto tempo no total você usualmente gasta POR DIA de carro, ônibus, metrô 

ou trem?  

_____horas                            _____minutos  

Agora pense somente em relação a caminhar ou pedalar para ir de um lugar a outro 

em uma semana normal.  
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2c. Em quantos dias de uma semana normal você anda de bicicleta por pelo menos 

10 minutos contínuos para ir de um lugar para outro? (NÃO inclua o pedalar por 

lazer ou exercício)   

_____dias por SEMANA(   )  Nenhum - vá para a questão 2e   

2d. Nos dias que você pedala quanto tempo no total você pedala POR DIA para ir de 

um lugar para outro?   

_______ horas                      _____ minutos  

2e. Em quantos dias de uma semana normal você caminha por pelo menos 10 

minutos contínuos para ir de um lugar para outro? (NÃO inclua as caminhadas por 

lazer ou exercício)  

_____ dias por SEMANA (   )  Nenhum - vá para a Seção 3.  

2f. Quando você caminha para ir de um lugar para outro quanto tempo POR DIA você 

gasta? (NÃO inclua as caminhadas por lazer ou exercício)  ______ 

horas                    _____ minutos  

  

SEÇÃO 3 – ATIVIDADE FÍSICA EM CASA: TRABALHO, TAREFAS DOMÉSTICAS 

E CUIDAR DA FAMÍLIA  

Esta parte inclui as atividades físicas que você faz em uma semana NORMAL na sua 

casa e ao redor da sua casa, por exemplo trabalho em casa, cuidar do jardim, cuidar 

do quintal, trabalho de manutenção da casa ou para cuidar da sua família. Novamente 

pense somente naquelas atividades físicas que você faz por pelo menos 10 

minutos contínuos.  

3a. Em quantos dias de uma semana normal você faz atividades físicas vigorosas no 

jardim ou quintal por pelo menos 10 minutos como carpir, lavar o quintal, esfregar o 

chão:   

_____  dias por  SEMANA(   )  Nenhum  - vá para a questão 3c  

3b. Nos dias que você faz este tipo de atividades vigorosas no quintal ou 

jardim quanto tempo no total você gasta POR DIA?  ______ 

horas                                                 _____ minutos  

3c. Em quantos dias de uma semana normal você faz atividades moderadas por pelo 

menos 10 minutos como carregar pesos leves, limpar vidros, varrer, rastelar com no 

jardim ou quintal.  

_____dias por SEMANA     (   )  Nenhum  - vá para questão 3e.  
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3d. Nos dias que você faz este tipo de atividades quanto tempo no total você 

gasta POR DIA fazendo essas atividades moderadas no jardim ou no quintal? 

_____ horas                                      _____ minutos  

3e. Em quantos dias de uma semana normal você faz atividades moderadas por pelo 

menos 10 minutos como carregar pesos leves, limpar vidros, varrer ou limpar o 

chão dentro da sua casa.   

_____ dias por SEMANA (   ) Nenhum  - vá para seção 4  

3f. Nos dias que você faz este tipo de atividades moderadas dentro da sua 

casa quanto tempo no total você gasta POR DIA?  _____ 

horas                           _____minutos  

  

SEÇÃO 4- ATIVIDADES FÍSICAS DE RECREAÇÃO, ESPORTE, EXERCÍCIO E DE 

LAZER  

Esta seção se refere às atividades físicas que você faz em uma 

semana NORMAL unicamente por recreação, esporte, exercício ou lazer. Novamente 

pense somente nas atividades físicas que faz por pelo menos 10 minutos 

contínuos. Por favor, NÃO inclua atividades que você já tenha citado.  

4a. Sem contar qualquer caminhada que você tenha citado anteriormente, em 

quantos dias de uma semana normal, você caminha por pelo menos 10 minutos 

contínuos no seu tempo livre?   

_____ dias por SEMANA  (   ) Nenhum  - vá para questão 4c  

4b. Nos dias em que você caminha no seu tempo livre, quanto tempo no total você 

gasta POR DIA?  

______ horas                                                 _____ minutos  

4c. Em quantos dias de uma semana normal, você faz atividades vigorosas no seu 

tempo livre por pelo menos 10 minutos, como correr, fazer aeróbicos, nadar rápido, 

pedalar rápido ou fazer jogging:   

_____dias por SEMANA              (   ) Nenhum  - vá para questão 4e  

4d. Nos dias em que você faz estas atividades vigorosas no seu tempo livre quanto 

tempo no total você gasta POR DIA?  _______ 

horas                                               _____ minutos  

4e. Em quantos dias de uma semana normal, você faz atividades moderadas no seu 

tempo livre por pelo menos 10 minutos, como pedalar ou nadar a velocidade regular, 

jogar bola, vôlei, basquete, tênis:   
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_____ dias por SEMANA             (   ) Nenhum  - vá para seção 5  

4f. Nos dias em que você faz estas atividades moderadas no seu tempo livre quanto 

tempo no total você gasta POR DIA?   _______ 

horas                                               _____ minutos  

  

SEÇÃO 5 - TEMPO GASTO SENTADO  

Estas últimas questões são sobre o tempo que você permanece sentado todo dia, no 

trabalho, na escola ou faculdade, em casa e durante seu tempo livre. Isto inclui o 

tempo sentado estudando, sentado enquanto descansa, fazendo lição de casa 

visitando um amigo, lendo, sentado ou deitado assistindo TV. Não inclua o tempo 

gasto sentando durante o transporte em ônibus, trem, metrô ou carro.   

  

5a. Quanto tempo no total você gasta sentado durante um dia de semana?  

______horas                                           ____minutos  

5b. Quanto tempo no total você gasta sentado durante em um dia de final de 

semana?  

______horas                                            ____minutos  
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Anexo 2 – Questionário Padrão e Exame Físico 

QUESTIONÁRIO PADRÃO E EXAME FÍSICO 

 

Data: ___/___/______                                   Horário: ___:___ 

1. Momento 

 

 Identificação: 
Nome: ______________________________________________________________ 

Data de nascimento: ____/____/_____                        Idade: ____                       Sexo: (  )F  (  )M                           

Grau de instrução:   (  ) 1º grau      (  ) 2º grau     (  ) 3º grau        Outro:___________________ 

Profissão:________________________ Telefone: ___________         Etnia:___________            

 

2. Momento 

 

 Fármacos 
A. (  ) Não utiliza    

B. (  ) Utiliza:  

 Qual(is):__________________________________________________________________ 

 Finalidade:________________________________________________________________ 

 Dosagem:_________________________________________________________________  

 

 Tabagismo 
A. (  ) Não fumante B. (  ) Fumante      Quantidade:______________   Tempo de 

uso:_________________  

C. (  ) Ex-fumante Tempo de uso:____________   Tempo de abstinência:___________ 

 

3. Momento 

 

 Contraceptivo oral 
A. (  ) Não utiliza 

B. (  ) Utiliza: 

 Qual utiliza:_______________________________________________ 

 Tempo de uso:_____________________________________________ 
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4. Momento 

 

 Limitações ao exercício 
A. (  ) Gonartrose         C. (   ) Labirintite          B. (  ) Relatos de hipoglicemia            D. (   ) Hipotensão 

postural 

 

5. Momento 

 

 Massa corpórea: ______kg        Altura: _______cm         IMC:_____         CA:_______ 
 

 TA em repouso:   

####### PA em supino (mmHg) PA em sedestação 

(mmHg) 

PA em ortostase (mmHg) 

Braço D.    

Braço E.    
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Anexo 3 – Aprovação do Comitê de Ética 
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Anexo 4 – Produção Intelectual durante o Mestrado 
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Anexo 5 – Artigo Submetido 

 

 

 

 



64 
 

 

 

 

 

 



65 
 

 

 

 

 

 



66 
 

 

 

 

 

 



67 
 

 

 

 

 

 



68 
 

 

 

 

 

 



69 
 

 

 

 

 

 



70 
 

 

 

 

 

 



71 
 

 

 

 

 

 



72 
 

 

 

 

 

 



73 
 

 

 

 

 

 



74 
 

 

 

 

 

 



75 
 

 

 

 

 

 



76 
 

Anexo 6 – Artigos Publicados 

 

Postprandial Lipemia and Subclinical Inflammation on Active Women Taking 

Oral Contraceptive 
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Diabetes Tipo III: miro ou realidade? 
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Resposta hipotensora pós-exercício físico de alta intensidade não resistido em 

indivíduos com hipertensão arterial controlada 

 

 

 


